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Plus encore que les analomo-pathologistes, les médecins coloniaux 
hygiénistes et bactériologues ont été intéressés par les lésions observées 
dans la fiévre jaune, y cherchant pour la plupart un critérium diagnostic 
que des connaissances bactériologiques encore imparfaites ne pouvaient 
leur donner. Nous devons plus particuliérement 4 Rocha Lima, Klotz 
et Simpson, Perna et di Figueredo, Torrés et di Azvedo, Frobische, 
Cowdry et Kitchen, Councilmann, Smith, de bien connaitre Jes lésions 


déterminées par le virus amaril chez ’homme et chez l’animal de choix 
pour l’infection expérimentale, le Macacus rhesus. A Vheure actuelle, il 


est admis presque universellement qu’il n’existe guére de lésion a pro- 
prement parler spécifique de la fiévre jaune, surtout chez homme, et 
que son diagnostic histologique ne peut étre qu’un diagnostic de pro- 


ae 


babilité; toutefois, dans les pays ot l’infection amarile est endémique, 


(1) Nous tenons a remercier ici bien vivement le docteur Laigret, le docteur 
Anderson, le médecin-colonel Bonneau et M. R. Durand, dont le bienveillant 
accueil & l'Institut Pasteur de Tunis nous a permis d’effectuer ce travail. 
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la constatation de lésions nécrotiques et dégénératives du foie est suffi- 
sante pour affirmer avec peu de chances d’erreur le diagnostic de fiévre 
jaune, et l’exploration par la « viscérotomie » immédiate aprés la 
mort est méme obligatoire dans certains pays, tels que le Brésil, lorsqu’on 
a des raisons de soupconner cette redoutable maladie. 

L’histoire bactériologique et thérapeutique de la fiévre jaune franchit 
une nouvelle étape lorsqu’en 1930, a la suite des travaux de Lasnet, de 
Laigret, Max Theiler parvint 4 provoquer chez la souris une infection 
neurotrope avec le virus amaril. Poursuivies par de nombreux auteurs : 
Sawyer et Lloyd, Mathis, Martin, Chapenil et Kolochine, Laigret, Bon- 
neau et Durieux, Stefanopoulo, Dinger, de Vogel, Advier, Nicolau, 
L. Kopciowska, Bablet, Monterro, ces expériences aboutirent a la des- 
cription d’une infection amarile neurotropa bien particuliére chez la 
souris, transmissible 4 divers muridés et au cobaye, enfin et surtout 
avec les remarquables recherches de Laigret et de ses collaborateurs 4 la 
vaccination anti-amarile. 

De Vensemble de ces divers travaux, il découle que Vinoculation 
intra-cérébrale de virus amaril chez la souris détermine une infection 
neurotrope qui se manifeste en quelque jours par une paraplégie pro- 
gressive aboutissant 4 la mort; l’inoculation des divers organes de la 
souris montre que, seul ou a peu prés, le cerveau, la moelle et les nerfs 
périphériques contiennent le virus; les autres organes n’en étant qu’ex- 
ceptionnellement porteurs. 

En dehors des notions bactériologiques qui allaient découler de cette 
découverte, sur le plan de la pathologie générale, en ressortait le fait 
que le méme virus peut déterminer chez Phomme et le macaque une 
inflammation hépato-rénale aigué dans laquelle les sympt6émes nerveux 
ont du reste leur place, tandis que chez la souris il s’agit d’une infection 
essentiellement neurotrope n’atteignant pas, au moins d’une maniére 
manifeste, l’appareil hépato-rénal. 

Dans le cadre de l’anatomie pathologique qui seul fait objet de ce 
travail, les lésions observées au cours de l’infection neurotrope de la 
souris ont été récemment étudiées par Theiler, Dinger, Nicolau, L. Kop- 
ciowska et M. Mathis, par Stéphanopoulo. 

On sait que la lésion essentielle de la fi¢vre jaune chez Vhomme et chez 
le macaque est constituée par une association de dégénérescence grais- 
seuse et de nécrose du foie mélée 4 des lésions dégénératives des autres 
organes et notamment des reins. Des formations particuliéres qui ont 
fait couler beaucoup d’encre ont été décrites par Councilmann, puis par 
Torrés, Cowdry et Kitchen : ce sont des inclusions oxychromatiques, 
toutes petites, de forme arrondie siégeant dans le noyau; elles sont cons- 
tantes chez le singe ot elles apparaissent le deuxiéme jour (Cowdry et 
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Kitchen); elles ne se verraient chez ’homme que dans trois quarts des 
cas (Smith, Cowdry et Kitchen), beaucoup plus rarement (trois fois sur 
dix-neuf) et n’auraient guére de valeur spécifique pour Torrés. 

Confondues entre elles et prises tout d’abord pour des parasites, la 
dégénérescence oxychromatique et les inclusions intra-nucléaires ont été 
distinguées l’une de l’autre par Nicolau, L. Kopciowska et M. Mathis; 
pour ces auteurs, si les deux phénoménes ont pu étre confondus, c’est 
qu’ils coexistent parfois dans la méme cellule, la coloration 4 ’hématoxy- 
line ferrique, et surtout la coloration de Mann au bleu de méthy] éosiné, 
mettant bien en évidence ces inclusions. Pour Nicolau et ses collabora- 
leurs, si la dégénérescence oxychromatique traduit la souffrance et méme 
la mort de la cellule, par contre les inclusions intra-nucléaires plus pré- 
coces représentent un véritable moyen de résistance. Etudiées a l’aide de 
techniques appropriées, les inclusions amariles ont été retrouvées chez 
le singe dans la plus grande partie du systeme nerveux périphérique, dans 
le foie et la rate; chez la souris, dans le systeme nerveux seulement; chez 
le cobaye, dans le systeme nerveux et quelquefois dans la glande hépa- 
tique. Nicolau et ses éléves n’ont pas observé de lésions spécifiques dans 
le foie de la souris, et rarement des lésions dégénératives. Ajoutons que 
si ces auteurs accordent une importance primordiale a ces lésions spéci- 
fiques, cet avis n’est pas partagé par tous les savants qui se sont occupés 
de la question, par Torrés en particulier. Les hémorragies gastriques, 
l'aspect macroscopique anormal du foie signalé par Theiler n’ont pas été 
retrouvés par Nicolau et ses éléves. Il semble done que l’infection neuro- 
trope des Muridés ne s’étende que fort peu a l’appareil viscéral; c’est ce 
que nous avons voulu contrdler. 

A cet effet, nous avons étudié les lésions hépatiques et rénales chez des 
souris infectées par voie intra-cérébrale; le foie et le rein, fixés immédia- 
tement apres le sacrifice des animaux, ont été étudiés dans deux lots de six 
souris, toutes sacrifiées, l’une dés l’apparition de la paraplégie, l’autre a 
la phase terminale de la maladie. Comme moyen de contr6éle, nous avons 
voulu comparer les lésions de la souris avec celles de la fiévre jaune 
classique du macaque. 

Les préparations fixées au Zenker-formol ont été colorées 4 ’hématéine- 
éosine et 4 ’hématoxyline ferrique dans le but de mettre en évidence les 
inclusions intra-nucléaires et la dégénérescence oxychromatique. 

1° Les coupes de foie de Macacus rhesus, fixées a la glaciére immédia- 
lement aprés la mort et colorées 4 l’hématéine-éosine et a l’*hématoxyline 
ferrique, nous ont révélé les lésions habituelles de la fiévre jaune, asso- 
ciation de dégénérescence graisseuse et de nécrose ot! prédomine le 
premier élément, lésions généralisées 4 tout le lobule, plus marquées a sa 
périphérie et en son centre, respectant plus ou moins la région moyenne; 
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les cellules nécrotiques sont petites, éosinophiles, rares; les cellules dégé- 
nérées sont au contraire tuméfiées; elles sont remplies de plusieurs gouttes 
de graisse et non par une seule; le noyau a fréquemment disparu; quand 
on le trouve, il est souvent en pycnose, parfois d’aspect normal; parfois 
7 enfin sur les coupes 4 l’hématoxyline ferrique, il contient trois a six 

os y granulations ayant fixé fortement le fer, distinctes des nucléoles plus 

rares et moins foncés. 

Les régions sus-hépatiques et périportales sont le siége de micro-abcés 


Fic. 1, — Fiévre jaune chez Macacus rhesus. Foie : région périportale. 
(Hématoxyline ferrique.) 


a polynucléaires plus ou moins dégénérés; les cellules de Kupffer ne 
sont habituellement pas réactionnelles; en bien des points, elles n’ont 
laissé aucune trace; il existe quelques hémorragies disséminées (fig. 1 
et 2). 

Cette image rappelle celles des hépatites dégénératives en général; elle 


a pour elle cependant la généralisation du processus dégénératif, le poly- 
_ morphisme de la réaction des noyaux, l’existence de micro-abcés a poly- 
a nucléaires; ensemble pourrait étre considéré comme presque caracté- 
ristique de la fiévre jaune. 
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2° Le foie des souris sacrifiées dés l’apparition de la paraplégie était 
macroscopiquement normal; l’examen histologique est cependant caracté- 
ristique et constant. 

Sur une coupe au faible grossissement, l’aspect qui saute aux yeux esl 
d’abord la congestion de lVorgane, ensuite Ja clarification généralisée du 
lobule qui est image de lhépatite a la premiére période, celle de l’hy- 
perergie fonctionnelle; les cellules de Kupffer paraissent augmentées de 


Fiévre jaune chez Macacus rhesus. Foie: région centro-lobulaire. 


(Hématoxyline ferrique.) 


volume et leur trame dessine assez bien l’architecture lobulaire (fig. 3). 

Au fort grossissement et sur les coupes colorées 4 ’hématoxyline fer- 
rique, les cellules apparaissent uniformément claires, surtout dans les 
régions périportale et centrolobulaire, bourrées de fines gouttelettes; les 
noyaux sont volumineux et clairs; ils renferment fréquemment de petites 
granulations plus nombreuses que des nucléoles normaux; des granula- 
tions semblables se retrouvent dans le protoplasma de la cellule. Les 
cellules de Kupffer apparaissent tres volumineuses en différents points 
des parois capillaires, et parfois, dans le protoplasma cellulaire, du pig- 
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_ ment parait avoir fixé la coloration ferrique. Cette image est surtout nette 
dans la région centro-lobulaire, les espaces périportaux étant plus irré- 
guliers (fig. 4). 

3° Le foie des souris sacrifiées ultérieurement est d’un aspect tout dif- 
férent. Le faible grossissement montre l’alternance des zones subnormales, 
fortement colorées toutefois par l’éosine et des zones entiérement nécro- 

tiques de type insulaire, arrondies, siégeant en général dans la zone inter-_ 


_ Fic. 3. Infection de la souris par le virus de Theiler. 
Sacrifice au début de la phase paraplégique. Foie. (Hématoxyline ferrique.) 


médiaire du lobule, et dans lesquelles aucune texture cellulaire ne se 
reconnait (fig. 5 et 6). 

Au fort grossissement et colorées par ’hématoxyline ferrique, les zones 


nécrotiques sont représentées par un magma informe qui a fortement fixé 
les colorants et oli rien ne peut étre distingué; les zones normales com- 
prennent des cordons de cellules un peu diminuées de volume, foncées; 
leurs noyaux souvent normaux renferment deux A cing granulations trés 
noires siégeant tant6t en leur centre, tantét 4 leur périphérie; le reste de 
la substance nucléaire est parfaitement clair et tranche sur la coloration 
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foncée du protoplasma et des granulations. Les vaisseaux et les zones 
- périvasculaires sont infiltrées de polynucléaires altérés (fig. 7). 

4° A examen du rein des souris tuées a la premiére période, on est 
- frappé par le peu d’importance des lésions présentées par cet organe. Les 
b tubes sont pratiquement normaux, les glomérules légerement congestion- 
. nés renferment dans leur capsule de nombreux grains de pigment qui ont 
fixé le colorant ferrique; ces grains se trouvent parfois inclus dans la 


Fic. 4. — Infection de la souris par le virus de Theiler. Sacrifice au début 
de la phase paraplégique. Foie: région centro-lobulaire. (Hématoxyline 


e paroi méme de la capsule; on retrouve également des grains dans l’inté- 
rieur des cellules des tubes contournés, plus encore dans leur lumiére 
S (fig. 8 et 9). 


é 5° Dans le rein des souris sacrifiées 4 la période préagonique, on 
- n’observe plus de dépéts pigmentaires ou seulement avec une extréme 


$: rareté; les glomérules sont normaux ou légérement congestifs; les tubes 
s contournés présentent quelques altérations du type de la clarification et 


le de l’aplatissement cellulaire sans image de dégénérescence (fig. 10). L’as- 
pect subnormal du rein offre méme un violent contraste avec Pintensité 
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: Fic. 5. — Infection de la souris par ie virus de Theiler. 
_ Sacrifice a la période préagonique. Foie. (Hématéine-éosine.) 


Tm Fic. 6. Infection de la souris par le virus de Theiler. 
: sacrifice a la période préagonique. Foie. (Hématoxyline ferrique.) 
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des lésions hépatiques, étant donné ce que nous savons de la fréquente 
association des lésions hépatiques et rénales dans l’infection amarile 
comme dans les autres hépatites. 


Si l’on jette alors un regard d’ensemble sur les lésions comparées de la 
fiévre jaune expérimentale chez le macaque et chez la souris, la premiére 
nous apparait essentiellement comme une hépatite dégénérative massive 
et généralisée. On observe, sur les coupes colorées a l’hématoxyline fer- 


Fig. 7. Infection de la souris par le virus de Theiler. Sacrifice 4 la période 
préagonique. Foie : bords d’une zone nécrotique. (Hématoxyline ferrique.) 


rique, des lésions nucléaires qui paraissent constantes et dont l’interpré- 
tation comme phénoméne réactionnel ou dégénératif est difficile, vu 
qu’on les rencontre a cété des noyaux pycnotiques des cellules fortement 
atteintes; l’aspect par ailleurs normal des noyaux dans lesquels ces gra- 
nulations sont contenues plaide en faveur de l’opinion de Nicolau, d’aprés 
laquelle les inclusions amariles représentent un processus de défense de 
Yappareil nucléaire. 

L’infection neurotrope de la souris, si elle se manifeste objectivement 
par une paraplégie dont on sait la banalité chez les rongeurs et les ani- 
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Fic. 8. — Infection de la souris par le virus de Theiler. Sacrifice au début 
de la phase paraplégique. Rein. (Hématoxyline ferrique.) 


Fic. 9. —- Infection de la souris par le virus de Theiler. Sacrifice au début 
7 de la phase paraplégique. Rein. (Hématoxyline ferrique.) 
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maux de laboratoire en général et si le virus, d’aprés l’unanimité des 
expérimentateurs, ne se retrouve guére que dans le systéme nerveux, lése 
cependant le foie et le rein de l’animal et cela de la facon suivante : 

Hépatite réactionnelle hyperplasique avec clarification cellulaire, tumé- 
faction kupfférienne, congestion lobulaire, présentant comme particula- 
rité des formations intranucléaires analogues a celles observées chez le 
singe. 

Dans une deuxiéme période : hépatite diffuse avec nécrose insulaire, 


Fic. 10. — Infection de la souris par le virus de Theiler. 
Sacrifice & la période préagonique. Rein. (Hématoxyline ferrique.) 


atrophie cellulaire, faibles modifications du noyau et présence de granu- 
lations intra-nucléaires dans les cellules intactes, abcédation miliaire. 

Du cété de l’appareil rénal, lésions extrémement discrétes du type 
congestif avec accumulation glomérulaire et tubulaire des pigments. 

Dans ses grandes lignes comme dans les détails, l’atteinte hépatique et 
rénale de la souris infectée par le virus de Theiler est donc différente de 
Vhépatite amarile chez le singe. 

L’infection neurotrope amarile ne passe pas cependant sans réaliser au 
niveau du foie des lésions hyperplasiques d’abord, puis nécrotiques, a 
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lorigine desquelles l’intervention directe du virus n’est pas indispensable, 
ce qui montre une fois de plus le mécanisme toxinique et non bactérien 
de l’inflammation et de la dégénérescence hépatique, ainsi que ses rela- 
tions avec l’atteinte du systéme nerveux. 
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TRAVAIL DU LABORATOIRE DE LA CLINIQUE CHIRURGICALE DE L’HOTEL-DIEU 


RECHERCHES CYTOLOGIQUES 
SUR LA 
GLANDE THYROIDE NORMALE ET PATHOLOGIQUE 


(Maladie de Basedow ) 


Pierre FEYEL et Jacques V 


INTRODUCTION 

Les découvertes modernes sur la physiologie de la glande thyroide ont 
donné naissance a une série de travaux histologiques, et par 14 méme ont 
attiré l’attention sur la structure fine des cellules thyroidiennes. Récem- 
ment, avec les travaux d’Okkels (1931-1936), la question s’est orientée dans 
le sens d’une « cytologie dynamique » : on a cherché a préciser les modi- 
fications cytologiques correspondant a des états physiologiques ou patho- 
logiques déterminés. Cependant, comme nous le verrons, les résultats ne 
sont pas trés concluants dans l’ensemble. Le trés important travail de 
Thomas (1934) apporte une hypothése nouvelle sur la structure thyroi- 
dienne; elle met en cause tout ce qui a été fait jusqu’a présent, et semble 
devoir susciter de nouvelles interprétations sur la nature des altéra- ; 
tions dystrophiques de la thyroide, telles que par exemple la maladie 
de Basedow. 


Il nous a semblé intéressant de reprendre l’étude comparée de la glande 
thyroide et du goitre exophtalmique. Une connaissance exacte de la struc- 
ture nous semble en effet indispensable avant toute tentative de modifi- 
cations expérimentalement provoquées. Nous avons pu disposer pour 
cette étude de l’abondant matériel du service du professeur Cunéo. Les 
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piéces opératoires, recueillies par nous a4 la salle d’opération dés leur 
prélévement, étaient aussit6t fixées, et il ne s’est jamais écoulé un temps 
_ supérieur a cing minutes entre le prélévement chirurgical de la piece et 
la fixation. Toutes les thyroides examinées ont été fixées de cette maniére. 
Pour effectuer l'étude cytologique systématique, nous avons mis en ceuvre 
le méme ensemble de techniques convergentes que l’un de nous (Feyel, 
1935) avait déja utilisé pour l’étude de la cellule rénale. Le diagnostic de 
la lésion nous était fourni par l’examen de piéces fixées au Bouin. L’étude 


cytologique générale et celle du chondriome ont été faites sur piéces fixées 
suivant la technique de Dietrich-Parat (fixation au liquide de Helly et 
poschromisation a 37°, pendant quarante-huit heures, dans une solution 
aqueuse saturée de bichromate de potassium). Pour l’étude des vacuoles, 


nous avons employé les imprégnations a l’argent suivant les techniques 
de da Fano et de Cajal (avec ou sans alcool) qui donnent des résultats 


plus sirs que les techniques osmiques. Ces techniques nous ont, de plus, 
permis de mettre en évidence les formations décrites par les auteurs sous 


le nom d’appareil de Golgi. 
Les thyroides normales (5 piéces) nous ont été fournies par des frag: 


ments extirpés au cours de parathyroidectomies et par des fragments de 
glande normale adhérente a des kystes. Les piéces pathologiques se 
t 21 goitres exophtalmiques typiques. 


décom] 


»osent en 7 goitres simples e 


Au cours des derniéres années, de nombreux auteurs ont étudié l’histo- 
physiologie de la glande thyroide. Les travaux de Florentin (1932), de 
Aron (1930-1933), de Okkels et de ses collaborateurs (1931-1936), ont 
apporté sur ce sujet d’importantes contributions. Nous ne parlerons 
cependant ici que des recherches spécifiquement cytologiques ayant 
apporté des résultats nouveaux au point de vue des constituants cellu- 
laires : chondriome, appareil de Golgi, vacuoles et enclaves diverses. 


La premiére description du chondriome de la glande thyroide est due 
a da Costa (1911). Le chondriome présenterait pour cet auteur tantot 
aspect granuleux, tantot l’aspect filamenteux. Goethe (1916) décrit dans 
le goitre exophtalmique une hypertrophie du chondriome. Nicholson 
(1924) montre que, dans les cellules succombant aprés hyperfonctionne- 
ment, le chondriome se transforme en grains. Cramer et Ludford (1926), 
Ludford et Cramer (1928), étudiant les thyroides basedowiennes, décri- 
vent des mitochondries granuleuses dans les cellules aplaties et des mito- 
chondries filamenteuses dans les cellules hypertrophiées. Par rapport a 
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la thyroide normale, il y a une hyperplasie considérable du chondriome 
dans les goitres exophtalmiques: celle-ci pourrait méme aboutir a la for- 
mation de véritables plastes lipoidiques. Enfin Okkels (1931), en une série 
de publications, a étudié la cytologie des goitres basedowiens. Pour lui, le 
chondriome, granuleux dans les cellules normales, subit quelques varia- 
tions dans les goitres, mais il voit souvent une raréfaction du chondriome 
dans les grandes cellules cylindriques des goitres basedowiens, tandis 
qu’en revanche il enregistre une augmentation du chondriome dans les 
goitres colloides. 

Les premiéres observations relatives 4 l'appareil de Golgi sont dues a 
Cowdry (1922). Cet auteur pense que l’appareil marque le poéle sécréteur 
de la cellule et insiste sur importance des figures de polarité inversée 
comme témoins de Vinversign du sens de la sécrétion. Hirschlerowa 
(1927) signale une augmentation de l’appareil de Golgi dans les goitres 
basedowiens. Ludford et Cramer (1928) décrivent un appareil filamenteux 
et insistent sur le fait que si la polarité est généralement uniforme dans 
les cellules de la glande normale, il est frequent d’observer une inversion 
dans les cellules basedowiennes. Cette inversion serait pour ces auteurs 
un signe certain de l’inversion du sens de la sécrétion. Cependant, Giroud 
en 1926, et Turchini en 1928, ont démontré sur la thyroide et sur d’autres 
cellules glandulaires que les déplacements et inversions de l’appareil 
de Golgi relevaient de causes mécaniques, et leur dénient par conséquent 
toute valeur indicatrice quant au sens de la sécrétion. Okkels (1931) par- 
tage opinion de ces deux derniers auteurs. I] donne en outre une des- 
cription complete de l'appareil de Golgi dans les cellules de la glande 
normale et des goitres exophtalmiques. Dans les cellules de la glande 
normale, l’appareil, situé prés du noyau, est filamenteux et gréle. Cet 
aspect normal se retrouve dans tous les goitres simples atoxiques. Cepen- 
dant, dans quelques goitres simples, l’'auteur a observé certaines cellules 
présentant une hyperplasie inexplicable de l'appareil de Golgi. Dans tous 
les goitres toxiques, on trouve au contraire une trés nette hyperplasie de 
Pappareil. Son volume est augmenteé; il s’agit alors d’un réseau granuleux 
coiffant le pdle apical du noyau comme une perruque. Cette hypertro- 
phie résiste au traitement iodé préopératoire, teémoignant ainsi d’une per- 
sistance de l’hypersécrétion. 

Divers types de vacuoles ont été décrits dans les cellules thyroidiennes. 
Parmi les vacuoles apicales, connues depuis longtemps, il faut distinguer, 
@aprés Okkels (1931), des sphérules colloides d’origine inconnue et des 
petites vacuoles claires parmi lesquelles siégent les mitochondries et dont 
Yorigine, du fait de leur présence constante dans les cellules base- 


dowiennes, doit é¢tre recherchée dans des phénoménes de résorption de 


la colloide. On observe plus rarement ces vacuoles dans les goitres col- 
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loides simples. La découverte des vacuoles basales est due a Bensley 
(1916); elles représentent pour cet auteur une phase visible du déverse- 


ment dans le sang de ’hormone thyroidienne. Depuis lors, l’existence des 
vacuoles basales a été confirniée par Florentin (1932). Okkels (1931) les 
voit presque uniquement dans les cellules des goitres basedowiens. 
Wahlberg (1933) confirme également ces résultats. 

A la lecture de ces divers travaux, on s’apercoit qu’a part le fait de 
V’hypertrophie, décrite par tous les auteurs, de l’appareil de Golgi dans les 
goitres basedowiens, il ne se dégage pas d’idées bien nettes sur la nature 
et le réle de cet appareil, non plus que sur la nature méme du chondriome 
de la glande thyroide normale qui apparait dans les descriptions tantot 
sous la forme granulaire, tant6t sous la forme filamenteuse. En tout cas, 
rien de net ne permet de différencier par leurs caractéres cytologiques 
les cellules basedowiennes des cellules de la glande normale. Mais, en 
1934, parait important travail de Thomas, qui envisage la structure 
histologique de la glande thyroide sous un jour absolument nouveau et 
remet par la méme indirectement en question la nature de la lésion dys- 
trophique que constitue le goitre exophtalmique. Nous ne pouvons pre- 
tendre résumer ici en quelques lignes le nombre de faits nouveaux des 
plus intéressants apportés par Thomas, mais étant donné l’importance de 
cette nouvelle conception qui, si elle est vraie, exige une révision com- 
plete de toutes les études cytologiques faites jusqu’a présent sur la 
thyroide, nous essayerons de dégager du travail de Thomas les idées 
principales. Le point capital est la démonstration par l’auteur de l’exis- 
tence dans toute thyroide normale adulte de quatre types d’épithéliums de 
structure et de fonctions différentes. Un premier type correspond a l’éla- 
boration lente de colloide, c’est l’épithélium cubique décrit par tous les 
auteurs comme constitutif de la thyroide normale. Ce type épithélial 
existe bien seul chez l’enfant, mais on peut chez l’adulte distinguer égale- 
ment trois autres types épithéliaux. Un deuxiéme type correspond a une 
résorption de colloide et a une sécrétion d’hormone dans le sang. 
C’est un épithélium cylindrique palissadique dont les cellules con- 
tiennent des vésicules basales de Bensley. Cet épithélium, qui constitue 
la majeure partie du revétement folliculaire des goitres exophtal- 
miques, n’est représenté dans les thyroides normales que par des 
segments limités du revétement épithélial des follicules ; cependant il 
existe toujours. Un troisieme type d’épithélium thyroidien correspond 
a une élaboration rapide de colloide; il est formé de cellules a gros 
noyaux et a base trés élargie. Celles-ci constituent le plus souvent le revé- 
tement des microfollicules satellites qui se liberent des follicules nor- 
maux 4 Ja fin de la période d’excrétion. Enfin un quatriéme type struc- 
tural, ’épithélium endothélioide, borde les grosses vésicules bourrées de_ 
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colloide et correspond a un type cellulaire d’activité sécrétoire trés 
ralentie. Thomas insiste peu dans son ouvrage sur la structure du goitre 
basedowien; elle est caractérisée par l’alternance trés rapide de phases 
excrétrices et sécrétrices. Il doit done en résulter que l’épithélium des 
goitres exophtalmiques sera principalement représenté par une associa- 
tion des deux formes 2 et 3: l’épithélium excréteur, dont la description 
donnée par Thomas correspond en effet a la description classique du 
revétement des goitres exophtalmiques, et l’épithélium sécréteur rapide, 
qui, ainsi que nous le montrerons plus loin, constitue le revétement des 
microfollicules satellites. Cette conception entiérement nouvelle de la 
structure thyroidienne apparait extrémement féconde pour l’étude de la 
glande normale et de la glande pathologique; nous verrons plus Join 
comment elle permet de comprendre le goitre basedowien. I] reste que 
étude cytologique de la thyroide normale et pathologique devait étre 
refaite en s’attachant a décrire soigneusement les différents segments a 
la lumiére des découvertes trés importantes de Thomas. Cet auteur s’en 
est du reste inquiété en ce qui concerne la thyroide normale; malheureu- 
sement ses résultats, du fait de techniques probablement défectueuses, ne 
lui ont pas donné, a part quelques données fragmentaires importantes, 
tous les résultats que l’on était en droit d’espérer de l’application d’une 
conception aussi originale. Thomas a étudié le chondriome au niveau de 
chaque type cellulaire. Les cellules du segment excréteur cylindrique pos- 
sédent des chondriosomes apicaux et basaux; ces derniers sont allongés 
parallélement entre eux et sont en rapport avec des gouttelettes. Dans 
certaines cellules, cependant, on peut observer des formes vésiculaires 
que l’auteur croit en rapport avec une phase déterminée du métabolisme 
cellulaire. 

Dans les cellules a sécrétion rapide des microfollicules satellites, 
Yauteur note la dispersion du chondriome qui ne posséde d’ailleurs pas 
dorientation particuliére; on note cependant une fréquente concentra- 
tion au pole basal des cellules. Au point de vue de la forme des éléments, 
il faut signaler l’existence de chondriosomes en raquette, d’autres sont 
filamenteux; enfin, 4 certaines phases du fonctionnement, correspon- 


draient des formes granulaires; celles-ci peuvent cependant coexister 
dans une méme préparation avec les formes filamenteuses. 


Thomas conclut de ces observations que le chondriome thyroidien peut 
se présenter sous deux formes : chondriocontes et plastes, et confirme 
ainsi les travaux de Ludford et Cramer. Lorsque le chondriome est repré- 
senté par des plastes, il est orienté vers la cavité folliculaire dans les 
cellules excrétrices et vers le péle vasculaire dans les cellules élabora- 
trices, indifféremment dans les cellules 4 sécrétion lente. L’auteur attache 


une grande importance a la dualité de forme du chondriome; il y 
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un signe de variation dans le métabolisme cellulaire, due elle-méme a 
une variation dans le chimisme du sang. 
Thomas a étudié l’appareil de Golgi au moyen de préparations osmi- 


ques et argentiques. L’appareil se présenterait également sous deux 


formes principales : une forme condensée et une forme dispersée cons- 
tituée par des dictyosomes. Ces deux formes s’observent dans les cellules 


sécrétrices et excrétrices avec une prédominance des formes fragmentées 
dans ces derniéres. L’auteur pense que les formes dictyosomiques corres- 
pondent a une activité maxima du métabolisme cellulaire, 4 une exten- 


Giroud, Turchini et Okkels relativement a la polarité de l’appareil; elle 
n’a aucune signification en ce qui concerne le sens de la sécrétion. Le 


déplacement de l’appareil est cependant une réalité : il correspondrait a 
une stimulation forte aboutissant 4 un métabolisme sécrétoire trés actif. 

Interprétant la nature des diverses enclaves des cellules thyroidiennes, 
Thomas pense que les vacuoles de Bensley traduisent l’excrétion de Vhor- 
mone thyroidienne dans le sang, tandis que les petites vésicules colloides 
apicales représenteraient le matériel lipoidique résorbé a partir de la 
colloide et stocké dans la cellule en attendant peut-étre d’étre sécrété de 
nouveau dans la cavité folliculaire au moment ou, la phase excretrice 
étant terminée, les cellules cylindriques deviendront sécrétrices. 


Comme on peut le constater, sauf certains points tels que la conden- 
sation basale des chondriosomes des cellules élaboratrices, les descrip- 
tions de Thomas n’apportent pas des résultats trés nouveaux, et il est pro- 
bable, comme nous le montrerons plus loin, que ce sont les techniques 


utilisées par Thomas qui ne lui ont pas permis d’en obtenir davantage. 
Quoi qu’il en soit, il reste que ’'ceuvre de Thomas, du fait des idées neuves 
qu’elle apporte sur la structure générale de la glande thyroide, constitue 
_ certainement le plus important travail qui ait paru sur ce sujet au cours 


ia de ces derniéres années. 


Il. — RESULTATS PERSONNELS 


Nous envisagerons successivement : 
1° Les résultats obtenus par l'étude morphologique générale (piéces au 


Bouin). 

2° Les résultats des techniques cytologiques (techniques cytologiques 
générales et mitochondriales, techniques d’imprégnations. métalliques). 
3° Les résultats des techniques histochimiques (lipoides). 
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L’étude des piéces fixées au Bouin nous a permis de confirmer d’une 
maniére complete la description de Thomas et nous distinguerons, comme 
cet auteur, quatre types structuraux que l’on rencontre tous dans la thy- 
roide normale; trois types d’épithéliums sécréteurs : l’épithélium sécré- 
teur lent, ’épithélium sécréteur rapide, l’épithélium endothélioide a sécré- 
tion extra-lente, et un type d’épithélium excréteur : l’épithélium cylin- 
drique palissadique. Le grand intérét de cette conception réside en ce fait 
qu’elle permet de faire rentrer la thyroide basedowienne dans le cadre 
général. La maladie de Basedow est caractérisée par une adaptation de la 
structure glandulaire a un travail physiologique trés augmenté; il y a, 
comme le montre Thomas, des « vagues excrétrices et sécrétrices qui 
se succédent et s’entremélent avec une rapidité extraordinaire ». Ce fait 
se traduit morphologiquement par une quasi disparition des éléments 
sécréteurs lents et extra-lents (qui sont au contraire en majorité dans la 
thyroide normale), tandis que restent en présence les éléments excré- 
teurs et les éléments sécréteurs rapides. Ceux-ci se trouvent, comme I’a 
montré Thomas, « au fond des diverticules ou des follicules satellites », 
et la glande basedowienne apparait 4 premiére vue exclusivement cons- 
tituée par l’épithélium cylindrique palissadique excréteur. I] n’y a donc 
pas de lésions histologiques de la maladie de Basedow, mais une struc- 
ture dystrophique déterminée par la prédominance de certains segments. 


2” Etude cytologique. 


Nous avons cherché a préciser la cytologie des cellules thyroidiennes 


des divers segments, aussi bien dans les éléments normaux que dans les 
thyroides basedowiennes. 


a) TECHNIQUE CYTOLOGIQUE DE DIETRICH-PARAT. La structure cytolo- 
gique générale des divers types d’épithéliums thyroidiens peut étre aisé- 
ment mise en évidence au moyen de la fixation de Dietrich-Parat suivie 
de la coloration de Volkonsky. 


I. Epithélium cubique a sécrétion lente. — L’épithélium a sécrétion 
lente, qui représente la majeure partie de l’épithélium glandulaire des 
thyroides normales, est représenté, mais en trés faible proportion, dans 
les goitres basedowiens. Dans les deux cas, ses caractéres sont les mémes 
et il n’est pas possible d’y relever méme la moindre différence de détail. 


ll s’agit de cellules cubiques (fig. 1), 4 noyaux circulaires occupant le 
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centre de la cellule. Le chondriome est représenté par des chondrio- 
contes flexueux souvent assez courts, visibles au-dessus, au-dessous et 
sur les cétés du noyau. Si plusieurs de ces chondriocontes se dirigent 
de préférence de bas en haut, l'ensemble ne présente cependant pas 
d’orientation nette. Au pole apical de la plupart des cellules, on peut 


Fic. 1. Epithélium cubique 4 sécrélion lente. (Dietrich-Parat-Volkonsky.) 
Le chondriome est formé de filaments flexueux dispersés dans le cytoplasme. 
On apergoit les vacuoles claires (v.). k., kitleisten. 


observer des taches circulaires claires, des vacuoles (v.) entre lesquelles 
s’insinuent les chondriosomes apicaux. Le nombre de ces vacuoles est 
toujours assez restreint et elles restent cantonnées a la région supra- 
nucléaire..Généralement les cellules porteuses de vacuoles sont groupées 


2. — Epithélium endothélioide. (Dietrich-Parat-Volkonsky.) 


par séries, séparées par des séries de cellules sans vacuoles. Il est a 
remarquer que c’est au contact de l’apex des cellules possédant des 


vacuoles que l’on observe également dans la colloide le maximum d’ac- 

cumulation des vacuoles. On n’observe jamais dans les cellules cubiques 

de V’épithélium sécréteur lent de vacuoles basales, ni aucune formation 


pouvant correspondre aux vésicules décrites par Bensley. 
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. Il. — Epithélium endothéliforme. — Ce type de structure ne se ren- 
t contre pas dans les goitres basedowiens; il correspond au revétement 
t de trés grosses vésicules rondes et dilatées 4 l’extréme, il est particulié- 
S rement bien représenté dans tous les cas de goitre colloide. Il s’agit d’un 
t épithélium trés aplati (fig. 2), dérivant du premier par simplification 


structurale. Les noyaux ovalaires, orientés dans le sens de la largeur, 


Fic. 3. — Epithélium a sécrétion rapide. (Dietrich-Parat-Volkonsky.) 
La figure représente un microfollicule contenant de la colloide néoformée (c), 
contenant de nombreuses vésicules (v*). Noter la concentration des éléments 
mitochondriaux (ch.) dans la région basale des cellules. Les vacuoles 
claires (v'), nombreuses et volumineuses, sont réparties dans tout le cyto- 


plasme. k., kitleisten, 
= . 


occupent cependant par leur petit diamétre toute la hauteur de la cellule, 
ne laissant de protoplasme libre qu’aux extrémités latérales des noyaux. 
C’est la que l’on peut observer l’appareil mitochondrial, extrémement 
réduit, formé d’un bouquet de courts chondriocontes. On ne peut mettre 
en évidence dans ces cellules aucune autre différenciation : il n’y a pas 
de formations vacuolaires visibles dans les préparations mitochondriales. 


Ill. — Epithélium sécréteur rapide. Nous avons pu observer !’épi- 
thélium sécréteur rapide dans toutes les thyroides examinées. II est cons- 
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titué de grandes cellules (fig. 3) plus larges que hautes qui possédent un 
gros noyau sphérique. L’appareil mitochondrial est peu dense, mais com- 
porte des chondriosomes assez épais (ch.) qui se groupent en majorité 
dans la région infra-nucléaire, ou ils arrivent a dessiner un lacis assez 


serré, tandis qu’il n’y en a que fort peu dans le reste du cytoplasme. 
En revanche, le pole apical des cellules est occupé par de nombreuses 


vacuoles claires (v'), analogues a celles que nous avons ‘décrites dans 


Vépithélium du premier segment. Mais ici ces vacuoles, souvent volumi- 


neuses, sont en général beaucoup plus nombreuses; elles ne se cantonnent 
du reste pas dans la région apicale, mais descendent sur les flanes du 
noyau et se trouvent au contact des éléments mitochondriaux. On com- 
prend donc la rareté relative des chondriosomes en dehors de la région 


infra-nucléaire, étant donnée l’importance de la place occupée par les 


vacuoles. 


IV. Epithélium excréteur cylindrique en palissade. L’épithélium 
excréteur dont on peut observer des types dans toutes les thyroides 


constitue presque a lui seul (avec l’épithélium sécréteur rapide) l’épi- 


thélium glandulaire des goitres basedowiens. Les figures que nous 


publions ont été exécutées d’aprés des préparations de thyroides base- 


dowiennes, mais les aspects sont absolument les mémes au niveau des 


segments cylindriques que l’on observe dans chaque thyroide normale. 
Aussi n’y aura-t-il pas lieu de faire de description spéciale pour les cas 
pathologiques; la description que nous allons donner est valable dans 
tous les cas étudiés. Il s’agit de cellules cylindriques (fig. 4) possédant 

un systéme apical de Killeisten trés net (k.). Dans certains cas, le pole 
4 apical apparait méme coiffé d’une sorte de cuticule épaissie, mais le fait 
: n’est nullement général; dans d’autres cas, en effet, aucune différen- 
ciation ne semble limiter le pole apical des cellules. Le noyau légére- 


ment ovalaire, a grand axe dirigé suivant le sens de la hauteur, occupe 


le tiers inférieur de la cellule. L’appareil mitochondrial est représenté 


par des chondriocontes allongés répartis‘en deux groupes principaux : 
un groupe infra-nucléaire (m. b.) dont ensemble dessine généralement 


une sorte de céne a base supérieure appliquée contre le pole inférieur 


du noyau, et un groupe supra-nucléaire (m. a.) plus important, formé 


de longs chondriocontes presque paralléles qui s’appuient par leurs 
extrémités inférieures sur le pole apical du noyau et montent jusqu’a 
l'apex de la cellule. Dans cette méme région apicale, on observe géné- 
ralement des petites granulations (g. 1.) qui prennent par la technique 
de Volkonsky une teinte intermédiaire variable entre le rouge et le bleu. 
Il est hors de doute que ces grains, toujours isolés, n’ont aucun rapport 
de filiation avec les formations mitochondriales qui les environnent. 
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Enfin, dans cette méme région apicale, on observe le plus souvent des 
taches claires en nombre variable, parsemées entre les grains et les 
chondriocontes, Ces formations (v.), trés comparables a celles que nous 
avons décrites au niveau des cellules sécrétrices (voir fig. 1 


» et 
fig. 3, v'), apparaissent comme des espaces réservés en clair dans le cyto- 


Fic. 4. — Epithélium cylindrique excréteur. (Dietrich-Parat-Volkonsky.) 


La figure représente un segment épithélial excréteur récemment apparu dans 
un follicule en voie de métaplasie cylindrique. On distingue la cuticule 
apicale et les kitleisten (k.) ; les deux masses mitochondriales apicales 
(m. a.) et basales (m. b.). Dans la région apicale, on distingue les vacuoles 
(v.) et les granulations lipoidiques (g. /.), encore de trés petite taille. Dans 


la région basale, on note la présence fréquente de vésicules de Bensley 
(V. B.). 


plasme et peuvent, de méme que dans les cas précédents, étre considé- 
rées comme des vacuoles. En fait, on peut done observer, dans la région 
apicale des cellules cylindriques, trois formations essentiellement dis- 
tinctes et indépendantes : des chondriocontes, des granulations poly- 


chromes et des vacuoles claires. 
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A la base des mémes cellules cylindriques, on observe fréquemment 
une autre catégorie d’éléments qui sont propres aux cellules de cette 
satégorie : il s’agit de vésicules claires (V. B.) qui se présentent sous 
un aspect analogue a celui des vacuoles apicales, mais ces vésicules 
basales sont bien plus volumineuses et l’on n’en trouve généralement 
qu’une seule par cellule. Il est logique d’identifier ces formations avec 
celles que les auteurs ont décrites sous le nom de « vésicules de Bensley >. 
Ces vésicules sont fréquemment entourées par les chondriocontes du 
cone basal. 

Comme nous l’avons exposé précédemment, et en accord avec la thése 
de Thomas, les follicules de la thyroide basedowienne sont le siége d’un 
processus physiologique extrémement actif qui se caractérise par une 
alternance trés rapide des phases d’excrétion et de sécrétion. Les cellules 
cylindriques apparaissent done dans les follicules a la fin de la phase 
de sécrétion par métaplasie des éléments précédemment sécréteurs. La 
figure 4 représente justement les premiéres cellules cylindriques appa- 
rues dans un follicule précédemment sécréteur par suite du processus 
de métaplasie. Comme l’a montré Thomas, l’apparition d’un segment 
excréteur actif dans le revétement d’un follicule se traduit par une dimi- 
nution du volume de la colloide qui est résorbée par les cellules cylin- 
driques, et il se forme alors un premier repli de l’épithélium. Trés rapi- 
dement d’ailleurs, la totalité du follicule intéressé sera revétue par 
l’épithélium excréteur. Mais les cellules cylindriques conservent pendant 
longtemps la structure que nous avons figurée et que nous avons prise 
comme type de description. Cependant, 4 mesure que le processus excré- 
teur se poursuit, le nombre et l’importance des granulations apicales 
colorées s’accroissent et peuvent méme, dans quelques cas, aboutir a 
une véritable surcharge granulaire. Nous avons figuré (fig. 5) un de ces 
‘as: il s’agit d’une partie du revétement épithélial d’un follicule 4 peu 
prés vidé de colloide et parvenu 4a la fin de la phase d’excrétion ; on 
remarque immédiatement l’abondance particuliére des grosses granu- 
lations apicales hétérogénes (gq. l.), les unes a centre rose entourées d’un 
cercle violet, d’autres roses, avec un croissant ou des précipités margi- 
naux bleus. Nous observons d’autre part, corrélativement, une certaine 
raréfaction du chondriome (ch.) tant apical que basal; les vacuoles api- 
cales sont rarement visibles, tandis que les vésicules de Bensley ont com- 
plétement disparu. Ces différents phénomeénes, ainsi que l’élargissement 
des dimensions latérales des cellules (phénomeéne qui se traduit, comme 
l’a montré Thomas, par l’étranglement de certaines cellules cylindriques), 
sont le premier indice de la transformation prochaine du type épithe- 
lial qui, par métaplasie, va peu a peu perdre ses caractéres excréteurs 
pour acquérir les caractéres de l’épithélium d’élaboration rapide, tels 
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que nous les avons décrits plus haut (fig. 3). La transformation sera ter- 
minée, lorsqu’aprés la disparition (par rejet probable dans la lumiére 


folliculaire) des formations granulaires apicales colorées, il apparaitra ‘= 
dans le cytoplasma de nouvelles vacuoles, et dans la lumiére, contre le _ "i 
pole apical des cellules, des vésicules juxta-cellulaires claires (voir _— 
fig. 3, v?) témoignant ainsi de l’activité élaboratrice de la cellule avec ; - 
néoformation de substance colloide. _ 


-« § 


— Epithélium cylindrique excréteur. (Dietrich-Parat-Volkonsky.) 


Paroi d’un follicule 4 la fin de la période d’excrétion. La hauteur des cellulles 
a déja diminué ; on ne voit plus de vésicules de Bensley ni de vacuoles. 


Le chondriome apical (ch.) est trés raréfié. Noter l’abondance et le dia- = ity 

métre parfois important des granulations lipoidiques (g. 1.). La deuxiéme 7 

cellule, & partir de la gauche, est légérement écrasée par suite de l’aug- oe 7 

mentation en largeur des cellules voisines. - 

b) IMPREGNATIONS METALLIQUES. L’un de nous a déja montré anté- a 
rieurement (Feyel, 1935) que les imprégnations meétalliques permettent - 

parfaitement l’étude systématique du vacuome, a condition que l’on s’en- - 

toure des précautions indispensables. Seules 4 notre avis les techniques 7 

» 


dimprégnation a l’argent procurent une sécurité suffisante; les impré- 
gnations osmiques, en effet, par le fait méme qu’elles impliquent une 
technique régressive de décoloration, donnent des résultats trés inégaux 
et variables en quelque sorte au gré de l’expérimentateur. Nos résultats 
proviennent exclusivement d’imprégnations a l’argent. 

On sait, depuis les travaux de Parat (1928) et de ses collaborateurs, 
que ce que les auteurs ont décrit dans la cellule animale, sous le nom 
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d’ « appareil de Golgi », n’est que le résultat de l’'imprégnation globale 
d’un complexe dans lequel peuvent entrer le vacuome, une partie du 
chondriome et méme des lipoides diffus qui occupent la zone périvacuo- 
laire. Lorsque cette imprégnation est ainsi compléte, ce qui n’est pas 
toujours le cas, c’est généralement que le métabolisme cellulaire, et par 
la méme les rapports respectifs des différents constituants, présentent 
une certaine stabilité qui permet la constitution d’une zone de Golyi. 
C’est ainsi que, dans beaucoup d’éléments, les images obtenues par les 
imprégnations se présentent le plus généralement sous cet aspect com- 
plexe décrit par les auteurs sous le nom d’appareil de Golgi. En revanche, 
un de nous a montré (Feyel, 1928) que, dans certaines cellules glan- 
dulaires (cellules rénales), il était possible, en pratiquant suffisamment 
d’expériences et en variant au besoin les détails de la technique, d’ob- 
tenir différents types d’imprégnations partielles : en particulier, un 
aspect purement granulaire qui correspond a l’imprégnation élective des 
vacuoles (ainsi qu’il a été prouvé toutes les fois que le matériel permet- 
tait de pratiquer concurremment la coloration vitale au rouge neutre). 
On peut parfois observer un aspect purement filamenteux; il correspond 
manifestement a l’imprégnation élective du chondriome périvacuolaire. 
On obtient fréquemment différents types d’imprégnations simultanés de 
ces deux constituants principaux et des lipoides périvacuolaires; ils cor- 
respondent a l’appareil de Golgi des auteurs. 

Il nous a été possible de retrouver ces différents aspects dans les cel- 
lules thyroidiennes normales et pathologiques. Il est bien évident cepen- 
dant que l’intérét des techniques d’imprégnations ne réside pas pour 
nous dans la découverte d’un « appareil de Golgi » plus ou moins com- 
pliqué, mais dans le fait que ces techniques sont les seules qui nous per- 
mettent une étude aisée du vacuome chez homme et les animaux a sang 
chaud, l’examen vital étant rendu extrémement pénible et incertain tant 
par la petitesse des cellules que par la nécessité de maintenir les ¢le- 
ments a une température strictement constante et dans leur milieu 
naturel. 

Cependant, tous les auteurs avant décrit uniquement un « appareil de 
Golgi », nous donnerons, pour permettre la discussion ultérieure, la 
description compléte des diverses images que nous avons obtenues par 
nos imprégnations. Nous décrirons en premier lieu les résultats obtenus 
par l’étude des goitres basedowiens, qui, ainsi que nous l’avons exposé 
précédemment, sont constitués presque exclusivement d’un épithélium 
excréteur palissadique fréquemment frangé, bordant les follicules prin- 
cipaux, et de cellules 4 sécrétion rapide qui constituent le revétement 
des follicules satellites. 
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I. — Epithélium excréteur cylindrique. Nous avons obtenu trés fré- 
quemment, au niveau des follicules principaux, des images qui sont 
absolument comparables a celles des divers auteurs et en particulier 
aux images décrites par Okkels (1931). I] s’agit done (fig. 6) d’une masse 
apicale coiffant le péle supérieur du noyau. Mais, si on analyse de plus 
prés les images obtenues, elles apparaissent manifestement hétérogénes. — 
On y distingue en effet des masses noduleuses a prolongements anasto- 
mosés formant une sorte de lacis, et, accolés 4 ces masses, plus ou moins 
fusionnés mais parfois distincts, on apercoit des filaments noircis, en 
particulier dans la partie de limprégnation qui descend sur les flanes 


Fic. 6. — Epithélium cylindrique excréteur. (Imprégnation A argent, da Fano.) 
Appareil de Golgi classique avec nodosités anastomosées, 
: filaments et grains. 


des noyaux et qui constitue en quelque sorte les cheveux pendants de la 
« perruque » décrite par Okkels. On observe également quelques petites 
granulations noires plus ou moins nettement isolées de l’ensemble de 
Yimprégnation. Enfin, tres fréquemment, le cytoplasme de la région 
supra-nucléaire est légérement teinté par l’argent. 

Les types d’imprégnations simples que nous avons également obtenues 
vont nous permettre d’analyser les aspects complexes que nous venons 
de décrire. Nous avons en effet fréquemment observé des coupes dans 


lesquelles l’imprégnation est uniquement constituée par des grains de 
diverses tailles (fig. 7, v. i.). Les plus petits sont imprégnés franchement 
en noir, les autres présentent les aspects classiques de grains marginaux 
et croissants noirs sur fond gris. Les grains siegent dans la méme région > 
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claires de nos préparations mitochondriales, — il s’agit en effet dans 
les deux cas de vacuoles. Notons que généralement la région périvacuo- 
_laire est plus foncée que le reste du cytoplasme. Enfin, dans une troi- 
_siéme série de coupes, nous avons obtenu des imprégnations absolument 
différentes (fig. 8): il s’agit de filaments légérement noduleux (ch. i.), 
plus ou moins enchevétrés, occupant la zone cytoplasmique apicale, cette 
zone étant elle-méme légérement teintée d’une maniére diffuse. Ces fila- 
ments correspondent manifestement au chondriome apical tel que nous 
Yavons décrit dans les cellules cylindriques (voir fig. 4). Il est a noter 


Fic. 7. — Epithélium cylindrique excréteur. (Imprégnation 4 l’argent, 
Cajal-aleool.) 

L’imprégnation intéresse uniquement des vacuoles (v. i.) ; 
le cytoplasme périvacuolaire est cependant légérement teinté. 
_ que lorsque l’on obtient de telles imprégnations électivement mitochon- 
driales, le chondriome basal participe lui aussi, mais d’une maniére trés 


_affaiblie, 4 l’imprégnation, et ses éléments apparaissent en gris clair. On 
observe d’autre part, trés généralement, parmi les filaments apicaux 
-enchevétrés et bien imprégnés, des aréoles claires qui tranchent bien 


correspondent parfaitement aux vacuoles dont nous avons étudié |’im- 
-prégnation dans les coupes précédentes. 
Cette possibilité d’obtenir des imprégnations électives variées de diffé- 
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nous-mémes décrit un exemple. Si l’on se reporte en effet a la figure 6, 
on s’apercoit que les gros nodules a prolongements anastomosés repré- 
sentent Pimprégnation d’images de fuite d’un vacuome mal fixé qui a 
diffusé avant Vimprégnation. Les filaments accolés, noduleux, parfois 
distincts, représentent le chondriome de la région périvacuolaire. En 
somme, les images classiques d’ « appareil de Golgi » que l’on obtient 
si souvent ne sont que le résultat d’accidents techniques, malheureuse- 
ment fréquents au cours des imprégnations a l’argent. La cellule cylin- 
drique basedowienne constitue done un exemple typique de zone de 
Golgi telle que Vont décrite Parat (1928) et ses collaborateurs, avec 


Fig. 8. Epithélium cylindrique excréteur. (Imprégnation a Vargent, da Fano.) 
oe, pg = presque uniquement les chondriosomes de la zone de 


Golgi (ch. ; le cytoplasme de cette zone, de méme que le reste du chon- 
driome, légérement teintés. 


ses trois constituants principaux simultanément ou wield: impre- 
gnables : le vacuome, et avec lui le chondriome et des lipoides diffus de 
la zone périvacuolaire. 


ll. — E£pithélium a sécrétion rapide. — Il est possible de mettre en 
évidence, au niveau des cellules a sécrétion rapide, des microfollicules 
satellites, les mémes différents types d’imprégnation que nous venons de 
décrire pour les cellules cylindriques des follicules principaux. Les trois 
figures que nous donnons illustrent la variété d’aspects que peuvent 
revétir les imprégnations de ces cellules. D’autres variations peuvent 
également étre observées; elles tiennent a la plus ou moins grande diffé- 
renciation de cet épithélium. Au début de la différenciation de ce type 
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cellulaire, alors que les éléments des microfollicules viennent de se sépa- 
rer des follicules principaux et que, ainsi que l’a montré Thomas, les 
cellules qui forment leur revétement ne différent des cellules cylindriques 
que par un début d’élargissement de leur base d’implantation, limpre¢- 
gnation elle-méme (fig. 9) nous donne des images trés peu différentes de 
celles que nous avons décrites au niveau des cellules excrétrices (voir 
fig. 7). Il s’agit encore d’un vacuome apical (fig. 9, v. 7.), avec peut-étre 
déja a ce stade précoce une trés légére tendance a la dispersion des élé- 


é 
| 
Fic. 9 Vicrofollicule jeune. (tmprégnation a Vargent, Cajal-alcool.) 


lcimprégnation, purement vacuolaire (v. i.), se présente sous un aspect assez 
voisin de celui de la figure 7; on note cependant la tendance a la dis- 
persion des éléments vacuolaires. 
ae" 4 


ments. A un stade plus avancé, lorsque le processus sécrétoire est installé, 
et que la lumiére du microfollicule contient déja de la colloide néofor- 
mée, on assiste a une descente trés nette des éléments du vacuome le 
long des flanes du noyau (fig. 10, v. i.); certains éléments peuvent méme 
atteindre la région basale. Il n’y a done plus dans ce cas de zone de 
Golgi bien limitée, mais une dispersion des éléments vacuolaires a tra- 
vers le cytoplasme. II est alors facile de se rendre compte que ces images 
de vacuome dispersé correspondent aux images d’aréoles claires que nous 
plasme dans nos 
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préparations mitochondriales (voir fig. 3, v'), et qu’il s’agit d’une seule 
et méme formation : le vacuome. Cette dispersion du vacuome confére, 
d’autre part, aux imprégnations que l’on obtient souvent du type « appa- 
reil de Golgi », une allure particuliére (fig. 11), les nodosités anastomosées 
tracant a travers le cytoplasme un vaste réseau A mailles laches sans 
localisation particuliére. 


= 


Fic. 10. Microfollicule avec épithélium sécréteur rapide. 

CZ (Imprégnation 4a Vargent, da Fano.) 

Stade un peu plus avancé que dans la figure 9. Dans le eas figuré ici, ’impré- 
gnation intéresse principalement les vacuoles (v. i.), nombreuses et rela- 
tivement dispersées. Le chondriome (ch.) et les lipoides diffus (I. d.) de la 
zone périvacuolaire sont légérement teintés par Vargent. 


le THYROIDE NORMALE. ~~ Les images que nous venons de décrire appar- 
ne tiennent a des goitres basedowiens typiques. Nous avons cherché quelles 
de étaient les images que l’on pouvait obtenir au niveau des glandes thy- 
ra- roides normales pour les mémes segments excréteurs et sécréteurs rapides, 
ses faiblement représentés, mais existant tout de méme, ainsi que I’a 
us démontré Thomas. Nos conclusions sont les mémes que celles que nous 
10S avons formulées a propos du chondriome : il ne nous a pas été possible 
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dWétablir de différence appréciable dans la nature et le volume de l’im- 
prégnation, dans le volume et le nombre des vacuoles. Des différences 
peuvent évidemment toujours ¢tre observées, mais elles ne sont pas plus 
importantes que les différences, toujours existantes entre les imprégna- 
tions de deux goitres basedowiens différents, mais également typiques. 
Les thyroides normales et les goitres simples nous ont, d’autre part, 


permis l'étude des 


deux autres segments caractéristiques de la glande, 


Fic. 11. Microfollicule avec épithélium sécréteur rapide. , 
(Imprégnation a Dargent, Cajal-alcool.) 

- Imprégnation du type « Appareil de Golgi ». Noter V'aspect particulier 7 
de cette imprégnation dt a la dispersion des éléments vacuolaires. d 

absents ou tout au moins rares dans les goitres basedowiens : |’épithe- 

lium cubique a sécrétion lente et l’épithélium endothélioide. 

7 i. Epithélium cubique a sécrétion lente. — Cet épithélium, qui cons- 
a titue la majeure partie du revétement des vésicules de la thyroide nor- a 
4 male de l’adulte, nous a fourni comme les précédents des images variées N 
d@imprégnations dont certaines correspondent parfaitement aux figures ul 
d’Okkels (1931). Les mémes comparaisons et les mémes remarques nous C 
améneraient aux mémes conclusions quant a la nature complexe de l’ap- r 
pareil de Golgi. Nous ne nous occuperons ici que du vacuome que nous el 
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- pouvons décrire d’aprés des imprégnations électives. Les vacuoles (fig. 12, 
v. i.) sont nettement moins abondantes dans les cellules cubiques que 
dans les cellules cylindriques (normales ou pathologiques) (voir fig. 7) : 


\- il s’agit généralement de 6 a 7 éléments, la plupart apicaux, quelques- 
. uns descendant parfois sur les flancs du noyau. Ces éléments corres- 
t, pondent trés nettement aux aréoles claires que nous avons observées 


dans nos préparations mitochondriales (voir fig. 1, v.) : ce sont les 
vacuoles. 

Il. Epithélium endothélioide. Les imprégnations obtenues au 
voisinage des cellules des grosses vésicules bourrées de colloide, dont 


de nombreuses images peuvent étre observées au niveau des goitres col- 


Fic. 12. Epithelium cubique a sécrétion lente. (Imprégnation a Vargent, 
Cajal-alcool.) 
L’imprégnation porte uniquement sur les vacuoles (v. 


loides, mettent en évidence quelques rares vacuoles de petite taille au 
niveau des extrémités latérales de noyaux. Ces vacuoles siégent donc 
dans la méme région que les chondriosomes, et leur rareté témoigne du 


ralentissement du métabolisme de ces cellules. 

3° Techniques histochimiques. — 

S- Nous avons pratiqué sur toutes nos thyroides la technique de Dietrich 
r- a Phématoxyline de Kultschitzky, pour la mise en évidence des lipoides. 
es Nous avons obtenu des résultats positifs au niveau de la colloide, avec 
es une coloration d’autant plus intense que celle-ci était plus concentrée. 
us Comme il était 4 prévoir, la richesse en lipoides est forte dans les thy- 
p- roides normales et dans les goitres simples dont les follicules sont tapissés 


en majorité par l’épithélium sécréteur, elle est faible dans les goitres 
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basedowiens dont les follicules principaux sont tapissés par l’épithé- 
lium excréteur. Cette difference d’aspect général est due a cette diffeé- 
rence fondamentale dans la répartition des segments épithéliaux. 

La réaction colore légérement les chondriosomes, surtout au niveau 
des segments sécréteurs rapides et excréteurs, ce qui ne surprend pas, 
car on sait que d’une maniére générale le chondriome est d’autant plus 
riche en lipoides que l’activité du métabolisme cellulaire est plus grande. 

Enfin, dans les cellules de l’épithélium cylindrique, on observe souvent 
dans la zone apicale des granulations violettes plus ou moins foncées, de 
tailles variées, dont la localisation coincide parfaitement avec les gra- 
nulations apicales qui prennent les colorants de la technique de Vol- 
konsky. Il s’agit done la de granulations de nature lipoidiques, et on 
doit done admettre que ces granulations, caractéristiques du segment 
excréteur, apparaissent dans les cellules cylindriques a la suite du pro- 
cessus de résorption colloide. La cellule thyroidienne, qui tire de la 
colloide les matériaux nécessaires a la fabrication du produit qu'elle 
excréte dans le sang, conserverait néanmoins dans le cytoplasme tout 
ou partie des lipoides qu’elle contenait, et les stockerait sous la forme 
de grains. Ce sont ces grains lipoidiques que nous yoyons grossir a 
mesure que le processus excréteur se poursuit; il est infiniment probable, 
comme l’indique d’ailleurs Thomas, que ces lipoides stockés seront mobi- 
lisés par les cellules lorsqu’aprés métaplasie sécrétrice elles commence- 
ront a fabriquer de la colloide, et rejetés avec cette colloide néoformée 


{it 


- 


dans la lumiére folliculaire. 


DISCUSSION. ET CONCLUSIONS 


La comparaison des résultats que nous apportons avec ceux des pre- 
cédents auteurs entraine quelques réflexions. En premier lieu, nous con- 
firmons entiérement la thése de Thomas, sur l’existence de différents 
segments thyroidiens représentés par des types morphologiques bien 
déterminés. Cette confirmation, nous pouvons l’apporter par l’examen 
attentif de piéces fixées au Bouin, en utilisant les mémes tests qui ont 
servi 4 Thomas pour définir les segments en question ; mais de plus 
nous avons pu montrer personnellement que ces segments possédent 
une individualité cytologique réelle. Il existe bien en effet au point de 
vue cytologique quatre types de structure cellulaire distincts, qui cor- 
respondent respectivement aux quatres types décrits par Thomas au 
xamens successifs de nos figures 1, 2, 


moyen de fixations courantes. Les e 
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” 3, 4, en sont une preuve indiscutable. Notre figure 5 apporte, d’autre 
™ part, une nouvelle preuve du fait démontré par Thomas de la possibilité 


des transformations réciproques des segments excréteurs et sécréteurs. 
Si maintenant nous comparons notre description du chondriome a celle 


s, des autres auteurs, nous constatons en revanche un désaccord total. Ce 
1s désaccord tient 4 plusieurs causes. Tout d’abord la plupart des auteurs : 
le. da Costa, Ludford et Cramer, Okkels, observent des changements dans 
nt importance du chondriome suivant qu’ils s’adressent aux thyroides 
le normales et aux thyroides basedowiennes. Nous nous sommes au con- 
me traire attachés 4 démontrer que de telles variations n’existaient pas. II 
2 n’y a cependant la qu’une contradiction apparente qui tient au fait que 
on les auteurs précités comparent deux segments différents : le segment 
nt sécréteur lent qu’ils voient seul dans la thyroide normale, et le segment 
"o- excréteur qui constitue presque a lui seul, d’autre part, la totalité du 
le revétement des follicules principaux des goitres exophtalmiques. La com- 
lle paraison de nos figures 1 et 4 montre qu’une différence importante 
- existe bien en effet entre ces deux types de structure, tandis que nous 
— n’avons pu déceler de différences entre les thyroides normales et base- 
7 dowiennes lorsque l’on observe des segments homologues. Le grand 
ile. intérét de la doctrine de Thomas réside justement en partie dans le fait 
bi- qu’elle permet seule de mettre ces phénoménes en évidence. 

ce Une autre contradiction, celle-la trés importante, existe entre les 
née auteurs et nous, au sujet de la forme des chondriosomes. La plupart des 


auteurs : da Costa, Nicholson, Ludford et Cramer, Okkels et Thomas, 
sont d’accord dans Vensemble pour décrire deux catégories de chon- 
driosomes : des filaments et des grains, avec cependant une prédomi- 
nance de la forme filamenteuse au niveau des cellules cylindriques. Nous 
n’avons personnellement jamais observé de telles formes granulaires, 
mais il n’y a rien d’étonnant a ce que de telles observations se retrouvent 
fréquemment dans la littérature de la cytologie thyroidienne, car il est 


oré- a remarquer qu’il est trés difficile de fixer correctement le chondriome 
‘on- de Pépithélium thyroidien. Cependant, dans tous les cas étudiés et dans 
ents lesquels nous avons réussi a fixer le chondriome, celui-ci nous est tou- 
pien jours apparu sous une forine filamenteuse. La longueur des filaments , 


est certes variable : il ne s’agit que de filaments trés courts, mais tout 
de méme de filaments, au niveau des cellules endothélioides (fig. 2); on 
observe au contraire de trés longs filaments, de véritables chondrio- 
contes, dans les cellules cylindriques (fig. 4). Pour nous, les formes fila- 
menteuses correspondent seules a la réalité dans les cellules thyroi- 
diennes, et nous devons considérer les images de mitochondries granu- 


leuses comme des artéfacts dus a des techniques défectueuses. Ce point 
de vue est d’ailleurs en parfait accord avec les résultats de 
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Parat et de ses collaborateurs, qui ont établi que chaque fois qu'il était 
possible dans une cellule animale quelconque de mettre en évidence le 
chondriome par la coloration vitale au vert Janus, celui-ci apparaissait 
dans les cellules normales sous la forme filamenteuse, c’est-a-dire sous 
une forme présentant une surface importante pour un volume minime 
de substance. Parat y voyait méme un argument en faveur de la théorie 
suivant laquelle les chondriosomes joueraient un role de catalyseurs de 
surface. L’un de nous (Feyel, 1935) a pu montrer d’autre part, chez ce 
nombreuses espéces animales, que le chondriome des cellules rénales, 
contrairement aux descriptions de nombreux auteurs, pouvait toujours 
étre mis en évidence sous la forme filamenteuse a la condition d’employer 
une technique rigoureuse. C’est une telle technique de fixation trés rapide 
(moins de cing minutes aprés le prélévement) et éprouvée (fixation 
selon le procédé de Dietrich-Parat, suivie de la coloration de Volkonsky) 
que nous avons mise en ceuvre. Elle nous a permis, contrairement aux 
autres auteurs, d’obtenir en dépit de son incontestable fragilité une 
fixation correcte du chondriome thyroidien. Cette fragilité varie d'ail- 
leurs avec le segment étudié, et les beaux chondriocontes des cellules 
ceylindriques sont plus résistants et plus faciles a fixer que les_fila- 
ments flexueux des cellules des autres segments. Ce fait explique certai- 
nement l’accord de la plupart des auteurs pour décrire un chondriome 
filamenteux au niveau des cellules cylindriques. Cependant Thomas 
insiste sur la dualité des aspects mitochondriaux et prétend leur assi- 
gner la valeur d’un signe fonctionnel. Il s’appuie pour étayer cette dua- 
lité sur des segments variés. Il remarque en premier lieu que dans 
beaucoup de cas, lorsque le chondriome de l’épithélium thyroidien est 
granulaire, le chondriome de toutes les autres cellules de Vorgane, cel- 
lules du stroma, cellules endothéliales, est également granulaire; l’aspect 
observé dans le champ microscopique est ainsi uniforme. L’aspect est 
également uniforme, d’aprés Thomas, lorsque le chondriome des cellules 
épithéliales est filamenteux. La forme des chondriosomes ne dépendrait 
pas de la cellule examinée, mais de la piéce ou de la zone de la piéce 
examinée. Nous avons tenu a citer cet argument parce qu’il est pour 
nous un argument trés fort en faveur de l’artéfact technique. Pour nous, 
les pieces ou fragments de pieces, dans lesquels le chondriome de toutes 
les cellules épithéliales ou autres était filamenteux, étaient bien fixés, les 
autres ne l’étaient pas. L’hypothése suivant laquelle les cellules endothe- 
liales et les cellules du stroma posséderaient simultanément avec les cel- 
lules épithéliales un chondriome filamenteux granuleux, parce qu’elles 


seraient sous l’influence simultanée de variations dans le chimisme du 
sang, est bien hasardeuse et, en tous cas, Thomas n’apporte aucune 
démonstration valable. Pour étayer cette hypothése, Thomas donne 
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cependant quelques détails intéressants : les chondriocontes apparai- 
traient dans les thyroides provenant de sujets morts aprés une courte 
maladie (deux a quatre jours); les plastes, chez des malades ayant suc- 
combé au bout d’un délai plus long (cing a dix jours). Le facteur durée 
interviendrait pour Thomas en produisant un hyperfonctionnement thy- 
roidien qui aboutirait a une fatigue des cellules thyroidiennes, se tra- 
duisant en définitive par la transformation granuleuse du chondriome. 
Remarquons d’ailleurs que ceci n’explique pas la transformation granu- 
leuse du chondriome des cellules du stroma, chondriome dont Parat et 
ses collaborateurs ont parfaitement établi la nature filamenteuse. Pour 
nous ce facteur durée, s’il intervient, agirait plut6t par une augmentation 
de Vintoxication générale des éléments cellulaires, et provoquerait ainsi 
une augmentation de la fragilite des chondriosomes de toutes les cellules 
de l’organisme, rendant encore plus difficile leur fixation correcte. Ceci 
nous améne d’ailleurs 4 remarquer que les préparations mitochondriales 
de Thomas proviennent pour la plupart de thyroides de sujets ayant 
succombé naturellement a des affections médicales; on se demande alors 
dans quelles conditions ont pu étre observées les régles de rapidité de 
fixation qui sont de toute évidence impérieuses. I] ne nous semble pas 
que le choix d’un tel matériel soit trés heureux lorsque l’on veut faire 
de la cytologie. La sécurité qu’il confére n’est en rien comparable a celle 
du matériel chirurgical prélevé sur le vivant et instantanément fixé, que 
nous avons exclusivement utilisé. 

En fait, Thomas parvient, au sujet du chondriome, a des conclusions 
qui ne cadrent pas du tout avec ce que lui-méme a magistralement établi 
au sujet des différences fonctionnelles entre les divers segments de l’épi- 
thélium thyroidien. I] affirme en effet qu’il existe d’une part deux types 
de chondriosomes, et que d’autre part ces deux types peuvent se ren- 
contrer indifféremment dans tous les types cellulaires, sans qu’aucune 
explication puisse en étre donnée. Nous ne pouvons certes souscrire a 
de telles conclusions. I] n’existe pour nous qu’un seul type mitochon- 
drial : le type filamenteux; toute autre image n’est que le résultat de tech- 
niques défectueuses. Mais, s’il n’existe qu’un seul type mitochondrial, 
les quatre segments thyroidiens décrits par Thomas n’en possédent pas 
moins une individualité cytologique trés nette qui tient 4a la disposition 
meme de ces filaments par rapport aux autres constituants cytoplas- 
miques, 4 leur importance relative, 4 leurs localisations. 

Deux segments, en particulier, retiennent l’attention : le segment sécré- 
teur rapide et le segment excréteur, qui d’ailleurs constituent la presque 
totalité du revétement épithélial des goitres basedowiens. Nous avons 
noté plus haut, confirmant ainsi les résultats de Thomas, la disposition 
particuliére du chondriome dans le 


éléments. sécréteurs rapides les 
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chondriosomes sont particuliérement nombreux dans la région infra- 
nucléaire. Notons qu’il en est du reste généralement ainsi dans la plupart 
des cellules sécrétrices. Dans les cellules cylindriques, au contraire, le 
chondriome forme deux masses distinctes, apicale et basale (ce qui donne 
a ces éléments une certaine ressemblance de structure avec les cellules 
intestinales, en accord avec leur méme mode général de fonctionnement); 
la masse apicale est cependant la plus importante. Ces faits soulignent 
la différence trés nette de structure des cellules de ces deux types épi- 
théliaux de fonctionnement inverse. L’un de nous (Feyel, 1935) a déja 
insisté sur des résultats de méme ordre obtenus au niveau des cellules 
rénales et a montré que l’accumulation maxima des chondriosomes mar- 
quait le pole de la cellule par ot pénétrent les substances du milieu exteé- 
rieur : le pole récepteur. Les cellules thyroidiennes sont un nouvel 
exemple qui illustre cette maniére de voir. Dans les cellules sécrétrices 
rapides, le pole basal est le pole récepteur. Ce role récepteur est assuré 
par le pole apical dans les cellules excrétrices cylindriques. 

Nous pouvons enfin conclure que la maladie de Basedow ne s’accom- 
pagne pas de modifications spécifiques de l’appareil mitochondrial. Elle 
se traduit par une structure morphologique particuliére caractérisée par 
un revétement exclusivement cylindrique des follicules principaux, reveé- 
tement doué, comme nous l’avons vu, d’une structure hautement diffé- 
renciée avec une richesse mitochondriale marquée (aussi bien dans les 
_thyroides normales que dans les goitres exophtalmiques). I] en résulte 
que l’aspect général de la thyroide basedowienne differe nettement au 
point de vue cytologique des thyroides normales. 

Nous ne reprendrons pas ici la discussion classique sur la nature de 
l'appareil de Golgi. Parat et ses collaborateurs, par l’étude systématique 
d’une grande variété de cellules animales, ont démontré d’une manieére 
irréfutable que l'appareil de Golgi n’existait pas en tant que constituant 
cytoplasmique défini. Ce que les auteurs décrivent sous ce terme est le 
résultat de ’imprégnation métallique (argentique ou osmique) de divers 
-constituants bien déterminés, au premier rang desquels il convient de 
placer les vacuoles que Parat et ses collaborateurs ont parfaitement iden- 
tifiées par la coloration yitale au rouge neutre. L’un de nous a montré 
(Feyel, 1935) que dans le cas ot il était impossible, ou du moins trés 
malaisé d’utiliser les techniques de coloration vitales, il était cependant 
possible d’utiliser pour la détection des vacuoles les imprégnations a 
argent, a condition d’éliminer par une analyse serrée tous les artéfacts 
généralement dus a l’imprégnation simultanée par l’argent d’autres cons- 
tituants cellulaires, en particulier de chondriosomes. I] faut ajouter a 
cette cause d’erreurs le fait que les vacuoles diffusent souvent avant leur 


_imprégnation qui ne révéle alors que des images de fuite, anastomosées 
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en réseau; le tout, accompagné de chondriosomes et parfois méme de 
lipoides diffus dans le cytoplasme, constitue alors l’appareil de Golgi 
des auteurs. Cependant, ce n’est pas tout a fait le hasard qui détermine 
la plus ou moins grande complexité des images obtenues par l’imprégna- 
tion métallique. L’un de nous (Feyel, 1935) a montré que, dans les cel- 
lules excrétrices d’invertébrés, les imprégnations révélaient des images 
purement vacuolaires, tandis que les images devenaient de plus en plus 
complexes a mesure que l’on étudie des animaux plus élevés en organi- 
sation. Le fait d’obtenir une imprégnation, dans laquelle participent 
différents constituants cytoplasmiques d’une méme région cellulaire, 
implique en effet des rapports plus ou moins étroits entre ces consti- 
tuants et une certaine stabilité dans la localisation de cet ensemble. Pour 
qu'une telle « zone de Golgi », (Parat) puisse se constituer, il est donc né- 
cessaire que le métaboiisme cellulaire s’accomplisse avec une certaine 
régularité, et l’on concoit trés facilement que. ces conditions sont les 
mieux remplies chez les Vertébrés et en particulier chez les Mammiféres. 
On s’explique ainsi pourquoi, dans les cellules thyroidiennes humaines, 
par exemple, il est assez difficile d’obtenir des images d’imprégnations 
purement vacuolaires. Nous avons montré plus haut qu’il était cependant 
parfaitement possible d’obtenir des images suffisantes. Nous avons pu 
décrire les vacuoles au niveau des divers segments épithéliaux, et mon- 
trer en particulier ’abondance particuliere des formations vacuolaires 
au niveau du segment cylindrique (comparer fig. 7 et 12, v. i.). On s’ex- 
plique ainsi aisément les résultats de divers auteurs (Okkels, en particu- 
lier) qui voient un accroissement de l’appareil de Golgi dans le goitre 
basedowien. Nous avons pu montrer également qu’un méme segment 
épithélial, examiné dans une thyroide normale ou dans une thyroide 
basedowienne, se présente exactement sous le méme aspect. Cette con- 
clusion est exactement superposable a celle que nous avons tirée de 
étude du chondriome. 

Les vacuoles imprégnables par les techniques argentiques sont généra- 
lement visibles, quoique d’une maniére inconstante, dans les prépara- 
tions mitochondriales; elles apparaissent alors réservées en clair sur le 
fond du cytoplasme et sont parfaitement superposables aux formations 
décelées par l’argent. I] est hors de doute que les vacuoles des cellules 
thyroidiennes jouent un réle important dans les divers processus sécré- 
teurs et excréteurs dont ces cellules sont le siége. Notons enfin que l’exa- 
men des images obtenues au niveau des éléments sécréteurs rapides 
illustre la thése que nous avons développée plus haut, suivant laquelle 
la concentration des éléments constitutifs d’une zone de Golgi impliquait 
une certaine stabilité dans le métabolisme des cellules envisagées. Les 
cellules de Pépithélium sécréteur rapide se caractérisent en effet par 
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V’émiettement de la zone de Golgi et l’éparpillement des vacuoles dans 
le cytoplasme; il n’y a plus ici de véritable zone de Golgi bien localisée, 
ce qui se comprend étant donné le fonctionnement extrémement actif et 
transitoire de ce segment thyroidien. 

Il reste 4 envisager le cas de deux formations que nous trouvons dans 
les cellules cylindriques aussi bien normales que basedowiennes : les 
granulations lipoidiques apicales et les vésicules basales de Bensley. Les 
granulations apicales, qui sont diversement colorées par la technique de 
Volkonsky, ne participent jamais 4 l’imprégnation a l’argent : ce ne sont 
pas des vacuoles. Leur constitution chimique, et le fait que nous les 
trouvons en nombre croissant 4 mesure que le processus excréteur se 
poursuit au niveau d’un méme follicule, nous permettent de confirmer 
opinion exprimée par Thomas. II s’agit bien 1a d’un stockage de mateé- 
riel lipoidique provenant de la résorption de la substance colloide. La 
cellule thyroidienne cylindrique extrait done de la substance colloide 
le constituant lipoidique, mais ne le céde pas au sang. Il est retenu dans 
la cellule et constitue les granulations lipoidiques. I] faut d’ailleurs 
admettre que ces lipoides sont plus tard rejetés dans la lumiére folli- 
culaire, car on ne peut jamais en déceler lorsque les cellules ont pris la 
fonction sécrétrice. 

Pour ce qui est des vésicules de Bensley, que l’on n’observe jamais 
que dans les cellules cylindriques, Thomas pense qu’elles traduisent une 
phase de l’excrétion de ’hormone thyroidienne. Nous avons pu montrer 
existence de ces vésicules dans nos préparations mitochondriales 
(fig. 4); elles revétent le méme aspect que les vacuoles; cependant nous 
n’avons jamais pu les imprégner a l’argent. Il n’y a la rien de surpre- 
nant; on sait en effet que lorsque les vacuoles sont trés volumineuses, ce 
qui est le cas des vésicules de Bensley, il est impossible de les mettre en 


évidence par la technique des imprégnations meétalliques. Il est d’ail- 
leurs probable que la nature chimique du contenu de ces vacuoles soit | 
une des raisons de l’impossibilité de ’imprégnation. L’un de nous a pu 


montrer (Feyel, 1935) que la grande vésicule centrale des cellules bor- — 
dantes du rein des Batraciens était imprégnable par l’argent, mais qu'il 


existait toutes les phases de transition entre la petite vacuole primitive 4 
(d’ou cette vésicule centrale dérive) imprégnée en noir et la grosse vési-_ % 
cule qui reste claire. Dans la cellule thyroidienne, il semble bien que les 
intermédiaires n’existent pas; la nature vacuolaire des vésicules de | 


Bensley est cependant des plus probables, et il est logique de les consi- 
dérer comme le dernier relai oti s’effectue l’élaboration des produits du 
métabolisme cellulaire (hormone thyroidienne dans ce cas) avant son 


excrétion dans le sang. La situation des vésicules de Bensley, généra- _ 


lement en contact trés étroit avec des chondriocontes du pole basal, auto- 
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rise en effet a considérer ces éléments non comme de simples réservoirs, 
mais comme jouant au méme titre que les vacuoles apicales un role 
probablement actif dans le métabolisme cellulaire. 

En fait, ’étude cytologique de la glande thyroide constitue un exemple 
trés démonstratif des aspects divers que peuvent revétir les différents 
constituants cytoplasmiques des cellules glandulaires. Ces différences 
consistent non pas dans la structure méme des éléments, mais dans leur 
importance relative et leur distribution au niveau des divers types cellu- 


laires. Une telle étude paraissait souhaitable dans ce cas particulier, étant 
donné le peu de précision des descriptions antérieures. Nous avons pu 
montrer ainsi que la maladie de Basedow entrait au point de vue cytolo- 
gique dans le cadre des lésions dystrophiques. Il n’y a pas en effet appa- 
rition de caractéres spécifiques nouveaux, mais seulement apparition 
dun déséquilibre dans Vimportance respective des différents segments 
thyroidiens au profit de deux d’entre eux : l’épithélium excréteur et 
répithélium sécréteur rapide. Nous avons enfin essayé de montrer que, 
dune maniére générale, aux différents aspects cytologiques décrits, cor- 
respondaient des types cellulaires physiologiquement différents. Cette 
derniére constatation est importante, car un travail cytologique, dont les 
conclusions ne correspondraient a rien au point de vue physiologique, 
perdrait la majeure partie de sa valeur. 


RESUME 


1° Le revétement des follicules thyroidiens comprend, comme lI’a 
* montré Thomas, quatre types distincts de segments épithéliaux : un épi- 
thélium cubique a sécrétion lente, un épithélium endothélioide, un épi- 
thélium sécréteur rapide et un épithélium cylindrique excréteur. 

2° Avec Thomas, nous considérons la maladie de Basedow au point 
de vue morphologie générale comme une dystrophie caractérisée par la 
prépondérance de deux des segments épithéliaux : l’épithélium excréteur 
cylindrique qui tapisse presque exclusivement les follicules principaux, 
Pépithélium sécréteur rapide qui constitue le revétement des microfol- 
licules satellites. 

3° L’étude du chondriome nous a permis de décrire des images carac- 


téristiques au niveau des différents segments épithéliaux. Il s’agit dans 
tous les cas de chondriosomes filamenteux a l’exclusion de toutes for- 
mations granulaires. Dans les segments ot le métabolisme est particulié- 
rement actif (segment sécréteur rapide et excréteur), le chondriome 
marque le pole récepteur des cellules. 


| 
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4° L’étude du vacuome, qui est un des constituants de l'appareil de 
Golgi classique, nous a fourni un test de l’activité fonctionnelle des diffe- 
rents segments épithéliaux et met en lumiére l’importance particuliére 
des segments excréteurs et sécréteurs rapides. 

5° Avec Thomas, nous considérons les granulations apicales lipoi- 
diques des cellules cylindriques comme résultant d’un stockage, par les 
cellules, de matériel résorbé, celui-ci devant étre englobé de nouveau, 
plus tard, dans une nouvelle sécrétion dans la cavité folliculaire. 


6° Les vésicules de Bensley existent dans les cellules cylindriques ; 
elles constituent une catégorie particuliére de vacuoles et participent 
trés probablement a V’élaboration des produits excrétés dans le sang. 

7° Les segments sécréteurs rapides et excréteurs, qui constituent la 
quasi totalité du revétement épithélial des goitres exophtalmiques, ne 
différent en rien au point de vue cytologique des ‘segments homologues 
des thyroides normales. L’aspect cytologique particulier des goitres base- 
dowiens n’est du qu’a la rupture d’équilibre dans la répartition des dif- 
férents segments épithéliaux. 
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INSTITUT PATHOLOGIQUE DE L — DE GENEVE 
(DIRECTEUR : PROFESSEUR M. ASKANAZY) 
TRAVAIL FAIT SOUS LA DIRECTION DU DocTEUR RUTISHAUSER 


HYPERTHYROIDISME EXPERIMENTAL 
CHEZ DIFFERENTES ESPECES ANIMALES 


Sciaky. 


INTRODUCTION 


Nous avons, dans nos expériences, cherché a reproduire chez des ani- 
maux les lésions que l’on trouve chez ’homme dans la maladie de Base- 
dow. 

Ces expériences n’ont porté que sur un nombre relativement petit 
@animaux. C’est pourquoi nous n’en tirerons pas de conclusions par 
trop générales. Elles ont cependant une certaine valeur, car, d’une part, 
on retrouve les mémes phénoménes, a des degrés divers, chez la plupart 
des animaux traités; d’autre part, les résultats isolés n’entrent pas en 
contradiction avec les phénoménes qui sont la majorité. Enfin, nos expé- 
riences concordent avec beaucoup de celles qui ont été faites jusqu’ici 
avec des substances analogues. 

I est trés délicat de comparer les symptomes que l’on provoque expé- 
rimentalement chez les animaux et ceux que présente ’homme dans cer- 
taines maladies. Ceux-ci réagissent souvent d’une facon trés différente de 
la notre. 


Plusieurs auteurs, nourrissant des animaux avec de la thyroide ou des aa 
extraits de cette glande, sont parvenus a obtenir des phénoménes cliniques qui 
se rapprochent beaucoup de ceux qui forment les principales caractéristiques 
du syndrome Basedowien chez homme. On constate ainsi une tachycardie 
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(Ballet et Enriquez, Canter, Lanz, Angiolella, Georgiewski, Hellin, Edmunds, 
Lépine, Ludke, Peiser, von Fiirth et Schwartz), un amaigrissement constant 
(Abderhalden, Wertheimer, Farrant, Cameron et Carmichael, Haban, Hesse), 
une perte de poils (Farrant, Sainton et Peynet). Quelques auteurs décrivent 
Vexophtalmie (Ballet et Enriquez, Iscovesco, Klose, Edmunds, Baruch, Haennicke, 
Gilbert), alors que d’autres la nient (Gley, Cunningham, Coronedi, Farrant, 
- Labbé, Sainton, Dreyfus). Mais le degré d’exophtalmie est trés variable chez 
Vhomme et cette contradiction, qui n’est qu’apparente, peut s’expliquer en 
admettant que Vexophtalmie est provoquée par I’hyperthyroidie a laquelle 
_s’ajoute ’hypersympathicotonie (N. Fiessinger). On observe des troubles diges- 
= hyperchlorhydrie, diarrhée; des troubles nerveux : agitation, irritabilité, 
Une augmentation des mononucléaires (Lépine), une augmentation de la sérine 
avec un abaissement de la globuline (Loeper, Tonnet, Lebert, Lemaire). 


Tout en faisant la part d’une interprétation parfois trop favorable d’un 
résultat expérimental, on trouve la assez de faits pour que l’on se per- 
mette, sans paraitre imprudent, de chercher des comparaisons d’ordre 
morphologique entre les lésions observées dans lhyperthyroidisme pro- 
voqué chez l’animal et les perturbations amenées par Il’hyperthyroidisme 
spontané et spécialement la maladie de Basedow. Plusieurs auteurs n’y 
ont pas manqué et nous ferons état, plus loin, de leurs observations. 

Restait a choisir la substance 4 expérimenter. L’unanimité n’est pas 
encore faite sur importance respective de ’hyperthyroidisme et de la 


_ dysthyroidie dans la maladie de Basedow. 


Oswald, Klose, Lampe et Liesegang, Gley et Quinquand, de Quervain, Schafer, 
Lucien Parisot et Richard, etc., considérent le goitre exophtalmique comme la 
« conséquence d’une dysthyroidie », alors que Krause, Falta, Labbé, Garnier, 
Dreyfus et beaucoup d’autres font jouer le réle principal 4 la surthyroidisation 
de Vorganisme. Leur cause pourrait étre renforecée par quelques observations 
ot une opothérapie thyroidienne excessive réalisa le tableau presque complet 
du Basedow (Dreyfus, cas de Béclére, Notihaft, Cavazzini, Ferranini, Boynet, 
Corotti, Sainton, Roque, etc.). 


Nous aurions voulu pouvoir administrer d’une part un extrait thyroi- 
dien normal, d’autre part un extrait de goitre exophtalmique, mais pour 
ce qui concerne ce dernier, les piéces opératoires sont trop rares dans 
notre ville pour. suffire 4 des recherches de longue durée. Les auteurs qui 
en ont tenté l’essai n’obtiennent rien de concluant. 


Gley, Ancel et Boivin arrivent A des résultats divergents en injectant le suc 
thyroidien et le suc thyrobasedowien. Soupault trouve ce dernier moins actif que 
le premier. Scheenborn ne constate pas de différences. Fonio, Marine et Williams, 
Cameron et Carmichael pensent que la valeur physiologique de la thyroide 
dépend de son contenu iodé, alors que Stoland déclare la thyroidine de faible 
valeur iodée moins toxique. 
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Nous avons, pour nos expériences, choisi la thyroxine (1). C’est un 


t corps parfaitement défini, obtenu par synthése, dosable, et qui permet 

ainsi de reproduire les expériences avec précision. D’autre part, ce 

: corps semble former une des parties, sinon la partie la plus importante 

t. de la sécrétion thyroidienne. Il reproduit les symptomes caractéristiques 

de Vhyperthyroidisme. 

n Il semble que ce corps agisse moins bien par ingestion que par injec- 

le tions. Ceci serait confirmé par les expériences d’Ellmer et Luezinski qui 

" trouvent qu’aprés administration entérale, la thyroxine traverse le foie 

e beaucoup plus fortement décomposée (78 a 86 %) qu’aprés injection 
intraveineuse de la méme dose (49 a 63 “%). 

in 

EXPOSE DES EXPERIENCES PERSONNELLES 

re 

” Nos expériences ont porté sur 18 animaux que Il’on peut tout de suite 

oe diviser en trois groupes : le premier comprend deux cobayes qui recurent 

y de fortes doses de thyroxine et ne vécurent que huit et dix jours; le 
second compte deux cobayes, trois lapins, deux chats et deux rats, ani- 

ye maux qui furent traités par de faibles doses de cette substance sur des 

le périodes variant de 77 a 196 jours; le troisiéme, enfin, formé de deux 
cobayes, un lapin, un chat et trois rats, intéresse les animaux soumis a 
un régime simultané de thyroxine et de cuivre en petites quantités (134 
4 294 jours). 

my Nous avons choisi des animaux différents pour pouvoir comparer l’ac- 

ion tion de la thyroxine suivant l’espéce animale. Nous avons ajouté le 
ns cuivre 4 la thyroxine dans l’intention de provoquer des lésions plus pro- 
let fondes. On sait que le foie des personnes atteintes de maladie de Base- 
om dow présente un aspect caractéristique (Réssle, Haban...). Les cirrhoses 
(Askanazy, Landau, Matti, Goodpasture, Pettavel, Holst, Marine et Lenhart) 

, sont plus rares. En introduisant un facteur cirrhotigénétique connu, nous 
wd pensions arriver a produire des modifications hépatiques plus caractéris- 

a tiques (« Polyétiologie des cirrhoses »; voir Comptes rendus de la Pre- 

sat miére Conférence de Pathologie géographique, Genéve, 1931.). 

- Les animaux, pour la plupart, sont morts spontanément. Les organes 
ont été fixés dans la Miiller-formaline et l’alcool, enrobés dans la paraf- 
fine et la celloidine, et les coupes colorées 4 hématoxyline-éosine, au 

yore Scharlachrot, au van Gieson, Unna-Papenheim et d’aprés la méthode de 

ra Tibor-Pap. Pour certaines d’entre elles, nous avons fait des colorations 
ide de Ziehl. 

ible 


(1) Thyroxine « Roche >». 
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Les recherches précédentes, dans leur grande majorité, ont porté sur 
des intoxications massives amenant la mort de l’animal en quelques jours 
ou quelques semaines. Or, « il faut penser au fait que les doses trés 
fortes de thyroxine peuvent intoxiquer l’organisme avant que la sub- 
stance spécifique ait pu agir ». Il faut tenir compte de ce que, dans ]’in- 
toxication humaine, ’hyperthyroidisation se produit parfois trés lente- 
ment au cours des années (Plummer, Jackson). Aussi nos expériences 
ont-elles porté sur des périodes de six a dix mois pour l’étude de Vintoxi- 
cation lente. 

Le contréle de l’intoxication elle-méme est assez délicat. Il est com- 
pliqué de déterminer la valeur exacte du métabolisme basal chez les 
animaux. Chez eux comme chez ‘homme, cependant, un symptéme, 
V'amaigrissement, est constant dans lintoxication thyroidienne. Nous 
avons profité de ce que, pour ’un comme pour l’autre, « chez un méme 
sujet, la courbe pondérale permet de suivre avec une approximation suf- 
fisante les étapes évolutives de la maladie (Béclére, Murray, Dreyfus) », 
pour doser la substance donnée. La thyroxine introduite par voie enté- 
rale ou parentérale n’a pas été administrée régulierement en ce sens que 
le poids de l’animal étant le seul contréle de l’effet de la substance, nous 
espacions son administration de facon a en éviter une chute trop rapide. 
Nous sommes ainsi arrivés 4 maintenir une perte de poids continue, mais 
lente. Cela A peu prés jusqu’aux trois 4 quatre semaines précédant la 
mort. Tous nos animaux ont alors montré, sans que nous ayons aug- 
menté les doses, une chute de poids rapide, réguliére, se terminant par 
Vexitus. 


|. —. Administration de thyroxine seule. 44 
ve 


Nous exposons, dans le tableau n° 1, les données générales concernant 
les séries d’expériences : 
a) Intoxication aigué par fortes doses de thyroxine; 
b) Intoxication chronique par faibles doses de thyroxine. 


7 a) INTOXICATION AIGUE PAR FORTES DOSES DE THYROXINE (cobayes 1 et 2). 
> — Les deux cobayes ainsi traités ont présenté des phénomeénes différents 
7 de ceux des autres groupes. Les animaux, aprés trois ou quatre jours 
Winjections quotidiennes ou bi-quotidiennes, restaient immobiles, ramas- 
sés dans leurs cages. Ils ne mangeaient presque plus et leur courbe de 
poids descendait réguliérement, montrant des pertes de 33 a 45 %. Ces 
: cobayes sont morts, le premier le huitiéme, le second le dixiéme jour, 


a apres avoir, dans ce laps de temps, recu des doses de thyroxine supé- 
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dix mois. Trés amaigris, ils ne mon- 
trent, 4 l’autopsie, presque pas de 
graisse sous -cutanée. Les organes 
sont hyperémiés : 


CopayeE 1. 8 jours, 20,8 cc. de thy- 
roxine. Perte de poids : 32,8 %. 

Foie. — Le foie est trés hyperémié. 
Les trabécules, dans les espaces cen- 
traux, accusent une atrophie marquée, 
On trouve cependant, méme 4a ces en- 
droits, des cellules dont le protoplasme 
reste abondant. Il y a la des images qui 
rappellent- la stase simple aigué 4 son 
début avec atrophie des trabécules hé- 
patiques, bien que celle-ci ne suffise pas 
a expliquer entiérement les phénoménes 
observés. On peut, par V’hématoxyline- 
éosine, faire ressortir des différences de 
taille et de colorabilité : grosses cellules 
protoplasme pale, cellules plus pe- 
tites, colorées plus intensément. Ses der- 
niéres montrent souvent deux noyaux 
et méme quelques figures de division. 
Par endroits, la nécrose atteint des 
groupes de trois Aa cing cellules. Les 
limites protoplasmiques sont, a ces ni- 
veaux, indistinctes, et les espaces capil- 
laires, peu visibles, semblent remplis 
de flocons bleutés. 

Les coupes traitées au Scharlach et 
au carmin de Best montrent que le foie 
est histologiquement vide de graisse et 
de glycogéne. 

Ceur : En opposition avee ce que 
lon peut voir dans Vhyperthyroidisme 
modéré chronique, le stroma n’est pas 
edématié, mais légérement activé. Les 
fibres myocardiques sont rapprochées 
les unes des autres. On rencontre par- 
fois des foyers inflammatoires lympho- 
cytaires, plus rarement leucocytaires. 
A ces endroits les phénoménes ont dé- 
buté par une nécrose des fibres muscu- 
laires; les signes inflammatoires sont 
secondaires. La striation manque ; le 
protoplasme est émietté. L’endothélium 
vasculaire prolifére a certains endroits 
et les cellules y sont tuméfiées. On ren- 
contre ailleurs les stades initiaux d’une 
prolifération hystiocytaire. 
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Tuyroxine « Rocue » 


13,6 


0,17 


7040 gr 


45 gr 


1 


Cob. 


Sexe 


Durée (j ours). 


Poids initial. .... 


Poids final 


Dose totale de thyroxine en cm’. 


Perte de poids... 
Perte de poids en °/, 


Dose moyenne 


, les chiffres indiquent le poids en thyroide fraiche. 


Le chat 9 a recu de la thyroide fraiche 
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Thyroide : L’épithélium thyroidien est bas, le stroma peu développé. Les vési- 
cules montrent une colloide dense. Petite parathyroide intrathyroidienne avec 
des cellules claires, riches en glycogéne. 

Surrénales : La corticale, trés riche en cellules fortement pigmentées, pré- 
sente, par endroits, de petits adénomes. La zone fascicuiaire est rendue 
irréguliére par le fait que beaucoup de cellules y ont un apparence spongieuse, 
alors que les autres montrent un protoplasme plus fortement colorable. La 
médullaire contient un grand nombre de sympathicoblastes. 

Hypophyse : Trés forte hyperémie. 

Pancréas : Les ilots sont nombreux. Les réseaux cellulaires qui les forment 
dessinent des mailles trés laches. Certaines de leurs cellules montrent un 
protoplasme plus dense. qui se colore en rouge par Véosine. Les noyaux en 
sont tantét arrondis, rappelant les noyaux en roue, tantot plus ramassés, a 
structure chromatique plus dense. On trouve souvent de petits foyers de nécrose, 
ot les mailles ne sont plus formées que d’un protoplasme flou. Quelques divi- 


sions cellulaires. Les noyaux des capillaires sont tuméfiés. 
Rate : Trés forte hémosidérose. On voit mal les centres germinatifs. 


Copwaye 2. 10 jours. 19,7 cc. de thyroxine. Perte de poids: 43,5 %. 

Foie: Les veines centrolobulaires sont trés larges. L’atrophie des cellules 
parenchymateuses se fait en deux endroits: d’abord et surtout autour des 

eines centrolobulaires; puis, dans une moindre mesure, sous la capsule hépa- 
tique. On remarque a cet endroit de grosses dilatations capillaires qui écrasent 
entre elles les cellules trabéculaires en les réduisant 4 de fins filets protoplas- 
miques nucléés qui mesurent au plus 4 4, de diamétre. 

Les capillaires dilatés regorgent de sang, dans lequel le taux de globules 
blanes est plutét bas. Dans les plages d’atrophie, les contours cellulaires sont 
imprécis et le protoplasme d’aspect varié, tanté6t homogéne, tantét finement 
vacuolaire. On rencontre méme de petits groupes de cellules dont le noyau se 
colore mal ou pas du tout. 

Les cellules, dans leur grande majorité, sont binucléées. Chez celles qui ne 
le sont pas, le noyau couvre souvent la moitié du territoire cellulaire. On 
remarque un assez grand nombre de divisions. A la celoration au rouge Schar- 
lach, toutes les cellules prennent une teinte rose violacé. Trés peu de goutte- 
lettes graisseuses a la périphérie du lobule. Les cellules de von Kupffer subissent 
parfois une dégénérescence graisseuse qui semble presque élective. On remarque 
les mémes petits globules graisseux dans les épithélia des canaux biliaires et, 
souvent, dans le stroma, des espaces de Kiernan. 

Rein: Cellules géantes en grand nombre dans les tubes contournés. Les 
glomérules sont relativement peu vascularisés. Par endroits, légére prolife 
ration de Vendothélium capsulaire. 

Thyroide : Vésicules remplies d’une colloide dense. 

Surrénales. Poumons : Rien de particulier. 

Pancréas : Tlots de Langerhans dont les mailles trés laches, en quelque sorte 
dissociées, ne présentent cependant pas de nécrose. Noyaux arrondis, ramassés, 
peu nombreux. 

Rate: Trés forte prolifération des cellules réticulaires. Les follicules de 
Malpighi sont devenus presque invisibles. Fort edéme, mais peu de sang dans 
les capillaires. Hématopoiése active. 

Muscles somatiques : Homogénéisation du sarcolemne. La striation est indis- 
tincte. Par endroits, les fibrilles musculaires forment des sortes de sacs 
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remplis d’une substance translucide. Peu de signes de régénération. Légére 
prolifération des cellules du stroma. 

Ganglions : La structure en est effacée par un fort cedéme. Cellules réti- 
culaires légérement tuméfiées. Pas de centres germinatifs. 

Tissu adipeux : En atrophie gélatineuse. 


b) INTOXICATION CHRONIQUE PAR FAIBLES DOSES DE THYROXINE (cobaves 
3 et 4; lapins 5, 6 et 7; chats 8 et 9; rats 10 et 11). — Les animaux sont 
amaigris, avec des pertes de poids variant de 19 a4 47 “%. Les détails en 
chiffres absolus se trouvent dans le tableau I. [ls perdent leurs poils 
par touffes, les cobayes surtout, et, chez ces derniers, la peau présente 
des plaques dénudées arrondies de grande dimension. On ne voit plus 
de pannicule adipeux et le grand épiploon forme une membrane vascu- 
larisée translucide. Les organes sont le plus souvent hyperémiés. On 
rencontre dans l’estomac de quelques bétes de petits points hémorra- 
giques, sans que cela aille jusqu’aux ulcéres hémorragiques décrits par 
Askanazy et Rutishauser (chat 1). 


Procés-verbaux : = 


Copaye 3. — 77 jours. 4,1 cc. de thyroxine. Perte de poids: 47°%. 

Foie : Les cellules hépatiques qui entourent la veine centrale sont petites. 
Elles mesurent 6 « en moyenne, alors qu’a la périphérie elles atteignent 25 yu. 
Leur noyau est relativement grand et on en rencontre souvent deux par cel- 
lule. Ils sont fréquemment en pycnose. 

Les veines centrales et périphériques, trés larges, sont gorgées de sang. 
Les capillaires cependant n’en contiennent que peu. On éprouve méme quelque 
peine a les distinguer 4 la périphérie. L’endothélium vasculaire forme un revé- 
tement d’épaisseur inégale. Trés peu de stroma dans les espaces portes. Le 
foie est caractérisé ici par une forte régénération épithéliale, trés prononcée 
au centre. Quelques nécroses paucicellulaires réparties d’une fagon irréguliére. 
Pas d’inclusion de graisse ni de glycogéne. 

Ceur: Les fibres myocardiques mesurent 12 4 16 yu et ne présentent, en géné- 
ral, pas de signes d’atrophie. Pas d’augmentation de pigment. Quelques petites 
nécroses, dans lesquelles prolifére un stroma délicat qui y forme des plages 
cicatricielles adématiées. Myocardite toxique en foyers discrets. 

Reins. Surrénales. Poumons : Rien de particulier. 

Thyroide : Les follicules, plut6t grands, contiennent une colloide pale. Quel- 


ques petits foyers lymphocytaires interstitiels. Ae 


Copaye 4. 171 jours. 10,85 ce. de thyroxine. Perte de poids : 18,1 %. 

Foie: Des gouttelettes graisseuses d’aspect homogéne, parfois un peu plus 
pales au centre, remplissent les cellules périlobulaires et sont particuliérement 
denses autour des espaces portes. De dimensions variables, elles atteignent 
souvent un diamétre de 20 uy. 

Le tissu conjonctif, dans les espaces de Kiernan, reste normal. On remarque. 
par contre, une certaine augmentation, ainsi qu’un épaississement des fibres 
grillagées. Elles ont l’aspect de minces lamelles trés peu distinctes par endroits, 
alors qu’elles forment ailleurs des nappes de fibres grossiéres. Pas d’infiltration 
lymphocytaire. Les cellules de von Kupffer sont nettes, légérement activées. Le 
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parenchyme hépatique est formé de travées minces, d’un diamétre moyen de 
40 & 50 yw. Les noyaux cellulaires, bien arrondis, ont une structure délicate. 
Certains d’entre eux montrent, parfois, une chromatine plus dense. On ren- 
contre fréquemment des cellules binucléées, A corps protoplasmique fortement 
basophile (Unna-Pappenheim). Les capillaires, entre les travées restent minces. 
Le protoplasme, pas plus que les noyaux, ne présente de glycogéne histologi- 

- quement démontrable (C. Best). Pas trace de cirrhose. 

Cour : Les fibres myocardiques d’un diamétre variable (20 & 40 4) montrent 
une striation longitudinale bien distincte, alors que la striation transversale 
a presque disparu. Elles contiennent peu de lipofuchsine. Les faisceaux de 

myofibrilles sont séparés par des espaces relativement larges, exagérés d’ail- 
leurs par la technique des coupes. Ils correspondent cependant a un certain 
- développement du stroma interfasciculaire. Ces cellules, souvent en mitose, 
s’accolent intimement a la paroi protoplasmique des fibres musculaires. Il y a 
' la une certaine ressemblance avee des bourgeons musculaires de régénération, 
et cela devient frappant aux endroits ot lon peut compter des agglomérations 
“Mf de 8 & 11 noyaux. Léger eedéme interstitiel. Quelques rares foyers lymphocy- 
taires périvasculaires. 
_ Rein: L’espace capsulaire est élargi et vide. Il atteint parfois 25 yw. L’endo- 
thélium des capsules de Bowmann n’est pas activé. Forte hyperémie des anses 
glomérulaires. On n’y remarque pas de cylindres. Prolifération du stroma. 
Thyroide : Les cellules bordant les vésicules sont trés aplaties. Colloide pale. 


< 


" Vascularisation faible, stroma relativement peu développé et contenant, assez 
rarement, des lymphocytes. 
Surrénales : Rien de particulier. 
_ Hypophyse : Presque pas de basophiles, peu de principales, peu d’éosinophiles 


nettes. Toute ’hypophyse subit une réaction en cellules intermédiaires, c’est- 

a-dire, en cellules A limites peu précises, assez riches en protoplasme homo- 

gene, légérement rosé. Quelques noyaux trés ramassés, d’autres discoides. Plu- 

sieurs amitoses et quelques cellules binucléées. Pycnoses rares. Les cellules 

basophiles montrent une dégénérescence hydropique. L’endothélium vasculaire 
est active. 

Les répercussions de la thyroxine sur ’hypophyse sont nettes pour ce Cas, 
mais difficiles 4 interpréter en ce sens qu'il y a une activation cellulaire que 
l’on ne peut pas classer dans un des types connus. 

Pancréas : On reste frappé de l’étendue et de la place occupée par les ilots de 
Langerhans. Formés de réseaux de cellules 4 protoplasme clair dans un stroma 
vasculaire, ils présentent de nombreuses variations dans l’aspect morphologique 
des noyaux et un assez grand nombre de divisions. Légére hyperémie. 

Ovaire : En ovogénése active et contenant plusieurs follicules primordiaux. 
Rien de particulier dans les trompes. 

Rate : Les cellules des cordons médullaires contiennent beaucoup d’hémosi- 
dérine. Forte hyperémie. Pas de centres germinatifs. 

Tissu adipeux : Atrophie gélatineuse avec foyers de régénération. Les groupes 
de lipoblastes atteignent un diamétre moyen de 100 yu. Ils sont le plus souvent 
rangés autour de cellules adipeuses atrophiées dont la structure ne se devine 
qu’A des traces de fibrine. Par endroits, on voit leur genése a Pintérieur du corps 
de lancienne cellule. 


Lapin 5. — 167 jours. 11,20 cc. de thyroxine. Perte de poids : 13,6 %. 
Foie : Les trabécules hépatiques sont minces et leur protoplasme ne contient 
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ni graisse ni glycogéne. I] est 4 remarquer que la coloration au rouge Scharlach 
confére, en des territoires limités, une fine teinte rosée aux cellules hépatiques. 
Les lésions sont disséminées en foyers irréguliers. Tandis qu’A certains endroits 
le parenchyme hépatique est disposé en trabécules séparées les unes des autres 
par de fins espaces capillaires, on remarque ailleurs une atrophie hépatique 
plus marquée, et les trabécules, qui ont lair étirées, forment des rayons qui 
convergent vers la veine centrale. On rencontre & ce niveau des foyers de 
cing ou. six cellules dont les noyaux ne se colorent plus. On y distingue plus 
nettement les cellules de von Kupffer. 

Les espaces de Kiernan ressortent un peu plus que d’habitude et présentent 
un grand nombre de cellules rondes et fusiformes. Ce stade est moins marqué 
que dans le cas suivant. L’hyperémie, par contre, y est plus évidente. Les capil- 
laires sont distendus par les globules rouges qui forment une masse continue. 

Ceur : Les fibres myocardiques sont étroites et serrées, distendues par places 
par un odéme du stroma en prolifération. Ceci de préférence au niveau des 
petits capillaires qui présentent un endothélium activé. Quelques lymphocytes. 
Pas de grosses cicatrices. 

Reins : Les espaces capsulaires sont larges, la lumiére des canaux contournés 
étroite. On rencontre parfois de petits foyers lymphocytaires (normal chez le 
lapin). 

Surrénales : Médullaire hyperémiée. 

Hypophyse : Stroma augmenté. Les cellules restent écartées les unes des 
autres. 

Testicules : En spermatogénése. Activité diminuée. 

Rate : Follicules petits. Cordons pulpaires larges. 


Lapin 6. — 194 jours. 15,25 cc. de thyroxine. Perte de poids : 23,4 %. 

Foie : Les espaces de Kiernan sont élargis et infiltrés de lymphocytes. On peut 
parler ici d’un certain degré de cirrhose annulaire. Cellules hépatiques plutét 
larges, souvent en mitose, parfois binucléées. Les noyaux sont d’aspect trés 
varié, tantot petits, pales, tant6t nets, bien colorés. Forte hyperémie dans les 
espaces capillaires. 

Ceur : Les fibres myocardiques sont distendues par un cedéme qui n’atteint 
cependant pas les mémes proportions que chez le cobaye. On rencontre par 
contre, ici, de fines trainées de fibres collagénes qui forment des plages d’aspect 
cicatriciel pouvant atteindre une surface de 2,5 sur 1 millimétre. Quelques vais- 
seaux 4 lumiére perméable, entourés par endroits de petits amas lymphocy- 
taires, forment un réseau a la périphérie de ces cicatrices. 

Rein: La lumiére des tubes contournés est bien ouverte. Espace capsulaire 
large. Pas de régénération épithéliale. 

Thyroide : Petites vésicules remplies d’une colloide pale. Stroma peu déve- 
loppé. 

Hypophyse : Les cellules du lobe antérieur sont séparées les unes des autres 
par un cedéme interstitiel et une certaine hyperémie. Beaucoup d’éosinophiles 
typiques et un bon nombre de basophiles. Les premiers ont souvent des limites 
imprécises, signe d’une transformation hydropique que montrent aussi, 4 un 
degré moindre, les basophiles. Les cellules principales sont nombreuses. La 
réaction en cellules intermédiaires est bien moins nette que chez le cobaye. 

Poumons : Petites hyperémies en foyers. 

Rate : Follicules petits. Beaucoup d’hémosidérine dans les cellules de la pulpe 
élargie. ' 
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Muscles somatiques : Légérement atrophiés. Pas de bourgeons de régénération. 
Stroma augmenteé. 

Parathyroides : Trés hyperémiées. Beaucoup de cellules principales. .e 

Intestin : Un certain cedéme sépare les fibres musculaires lisses. te 


Lapin 7. — 196 jours. 8,2 ce. de thyroxine. Perte de poids : 35,7 %. 

Foie : Le foie est criblé de foyers de nécrose qui débutent dans un secteur de 
espace central. On peut observer les divers stades de leur évolution : nécrose 
de coagulation des cellules hépatiques suivie d’une forte prolifération fibreuse. 
Les foyers un peu plus anciens montrent une migration leucocytaire modérée. 
Pas de tuberculose, ni de pseudotuberculose. Plusieurs cellules binucléées dans 
le reste du parenchyme. Le foie est pauvre en sang, avec des capillaires cepen- 
dant élargis, traversés par des cellules réticulaires activées. Pas de graisse. 

Ceur : Fibres musculaires atrophiées. On trouve parfois un odéme périvas- 
culaire et une amibiose du stroma. Pas de cicatrices ni de foyers myocarditiques 
nets. 

Rein : Rein cicatriciel. Au niveau des cicatrices, les parois vasculaires sont 
épaissies, hyalinisées. Les glomérules hyalins sont rares. La membrane de la 
capsule de Bowmann est épaissie. Des cellules épithéliales aplaties bordent la 
lumiére des tubes contournés fortement dilatés. 

Surrénales. Poumons : Rien de particulier. 

Rate : Trés riche en hémosidérine. 


Cuar 8. 97 jours. 10,2 ce. de thyroxine. Perte de poids : 6 %. 7 fj 
J 


Foie : Les trabécules ont un diamétre assez variable. Leur protoplasme, fine- 
ment vacuolaire dans les deux tiers internes, reste homogéne dans le tiers 
externe, Cette disposition correspond bien a la teneur en graisse. En de rares 
endroits, trés prés des espaces centrolobulaires, on trouve de petits foyers de 
stroma proliféré qui mesurent 200 4 en moyenne, et qui contiennent un grand 
nombre de cellules fortement basophiles. Dans ces noyaux cicatriciels jeunes, 
bien vascularisés, on rencontre des ombres de cellules hépatiques formées de 
restes de protoplasme vacuolaire, et souvent aussi des cellules hépatiques 
géantes qui, en opposition avec ce que l’on yoit dans la régénération, présentent 
un protoplasme granulaire qui semble prét a subir a son tour les phénoménes 
de nécrobiose. 

Les capillaires, trés larges, contiennent peu de globules rouges. Ils sont occu- 
pés par les cellules de von Kupffer activées. L’endothélium vasculaire est 
tuméfié. Les espaces de Kiernan présentent un assez grand nombre de cellules 
basophiles de forme ovalaire. Hyalinisation diffuse des fibres grillagées qui 
deviennent trapues. 

Ceur: Forte atrophie des fibres myocardiques. Leur protoplasme prend, en 
plusieurs endroits, une structure granulaire et perd sa striation. Pas d’augmen- 
tation du pigment. Stroma odématié. Ce phénoméne est trés prononcé autour 
des vaisseaux dont l’endothélium, souvent en division, est par places tuméfi¢é 
au point d’en obstruer presque la lumieére. 

Surrénales : Rien de particulier. 

Rate : Les follicules de Malpighi sont nets. Prolifération du réticulum et des 
cordons pulpaires. Peu de sang. Cellules épithéliales tuméfiées. Nombreux méga- 
caryocytes. 

Cuat 9. 176 jours. 7.040 grammes de thyroide fraiche. Perte de poids 
30,2 %. 

Foie : Forte hyperémie sous-capsulaire qui porte sur une zone denviro! 
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200 uw. On rencontre aussi cette hyperémie autour de la veine centrale, mais 
elle y est assez limitée et n’atteint pas le tiers interne du lobule. Le protoplasme 
reste homogéne, pas trés abondant. Pas de foyers de nécrose. Légére prolifé- 
ration des cellules réticulaires. 

Ceur: Les fibres musculaires atrophiées montrent & quelques endroits des 
foyers cicatriciels jeunes autour d’ombres de faisceaux musculaires. 

Rein : Le stroma, au niveau des papilles, a fortement proliféré et Von y 
trouve parfois quelques leucocytes épars. On rencontre encore ces derniers dans 
les lumiéres des tubes droits. L’inflammation s’arréte nettement a la limite du 
tiers interne. Régénération épithéliale dans quelques tubes contournés. Néphrite 
papillaire interstitielle ascendante. 

Thyroide. Testicules. Poumons : Rien de particulier. 


Rar 10. — 78 jours. 13,6 ce. de thyroxine. wT 

Foie : A la loupe on voit des zones claires, irréguliéres, correspondant a des 
régions d’atrophie hépatocellulaire, centrolobulaire. Ces zones ont pourtant des 
ramifications nombreuses qui attéignent souvent les espaces de Kiernan. Cette 
image a une certaine ressemblance, avec celles que l’on voit dans les foies par 
stase, avec cette différence, que les foyers sont ici, plus irréguliers encore, mais 
pas aussi nettement limités aux régions centrolobulaires. Il ne s’agit cependant 
pas de stase, car le foie, en général, ne contient pas beaucoup de sang. 

Les cellules hépatiques, trés minces (12 , au plus), sont séparées les unes des 
autres par d’assez larges espaces capillaires. Dans les zones d’atrophie pro- 
noncée, les limites des noyaux deviennent imprécises et le protoplasme flocon- 
neux. On y rencontre fréquemment des cellules nécrosées. Ailleurs, les noyaux 
montrent des divisions nombreuses. La chromatine, trés dense, prend parfois 
une disposition radiaire. 

Pas de glycogéne histologiquement décelable. Les espaces de Kiernan ne sont 


. pas plus développés que d@habitude. Le réseau des fibres grillagées se colore 

ie en rouge par le van Gieson, Il arrive méme que le protoplasme des cellules 

. hépatiques prenne une légére teinte cuivrée sur ces coupes. L’adéme, trés 

my marqué, détache les cellules de von Kupffer de leur base. Le cadre réticulo-endo- 

. thélial reste net. Les vaisseaux présentent un endothélium souvent tuméfié au 

” niveau des foyers d’atrophie et de nécrose. Presque pas de lymphocytes et 
encore moins de polynucléaires. Pas de cellules épithélioides. Pas de caséifi- 

“A cation. Coloration de Zieh] négative. Pas de graisse. Les foyers d’atrophie et de 

” nécrose occupent a peu prés le 40 au 50 % de la surface hépatique. 

“ Ceur : Les fibres du myocarde n’ont pas subi d’atrophie appréciable et mesu- 

a rent 18 a 22 yw de diamétre. On remarque toutefois en plusieurs endroits une 
prolifération du stroma et, dans les places ot celui-ci prend une importance 

= plus grande, on peut voir une dégénérescence des fibres myocardiques. Leur 

- protoplasme se vacuolise et se désagrége en libérant le noyau. Ces foyers A ; 

pod limites trés imprécises atteignent une longueur de 2,5 mm. sur une largeur 7 

fie de 0,2 mm. Ils ne prennent qu’en certains points la coloration du collagéne. ‘ 
Les foyers plus évolués se colorent uniformément en rouge (van Gieson). Sou- 

, vent une petite artére accompagnée d’une veine traversent ces tissus fibreux 

les 


en formation. Pas de bourgeons musculaires de régénération. Trés peu de lym- 
phocytes. 

Reins : Les espaces péricapsulaires sont bien marqués. La capsule de 

s: Bowmann semble vide. Quelques noyaux de régénération épithéliale dans les 7 

tubes contournés. Pas de cylindres. 7 

Thyroide. Surrénales : Rien de particulier. 
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Testicules : Spermatogénése trés active. 


Rate : Elle contient de trés larges foyers d’hématopoiése avec de nombreux 
mégacaryocytes. Grands follicules de Malpighi. Peu d’hémosidérose dans les — 
_cordons pulpaires. 4 
Rat. 11. — 191 jours. 18,4 ce. de thyroxine. 

Foie : A la loupe, on voit une certaine individualisation des lobules dont les 
trainées prennent une disposition radiaire autour des veines centrales larges, 
On y trouve des cellules hépatiques atrophiées et le noyau couvre, ici, une 
surface double ou triple par rapport 4 la normale. Plusieurs cellules binucléées, 
Pas de graisse ni de glycogéne. Les espaces capillaires sont élargis et lon 
constate une forte prolifération des cellules de von Kupffer. GEdéme interstitiel. 
Augmentation du nombre de cellules rondes dans les espaces de Kiernan. 

Ceur: Fibres myocardiques minces accompagnées d’un stroma légérement 
-augmenteé. 

Reins : Rien de particulier. 

Thyroide : Trés peu de colloide. 
Parathyroides : Forte hyperémie. 
Surrénales : Pauvres en lipoides. 


Poumons : On rencontre par endroits une bronchectasie peu étendue (fré 
quente chez le rat). Un petit foyer de réaction inflammatoire péribronchique. 


Il. Administration shaultense de thyroxine et de cuivre (CuCl2). 


TaBLeau Il 


Tuyroxine 
| CuCl2 
| Cob. 12 | Cob. 13 14 Chat Rat 16 | Rat 17 Rat 18 
| Durée jours)... ee eres 193 197 147 134 294 =| 206 206 
|| Poids final.. ....... 420 | 330 |3600 
GO 265 220 390 1540 
Perte de poids en °/........ 38,7 | 40 5,1 30 
Dose totale de thyroxine... 7,25 7,45 6 12,6 12 20,5 14,3 
|| Dose moyenne » 0,25] 0,25) 0,25] 0,55) 0,10, 0,15 0,10 
|, Dose totale CuCl2a3°/., (Ce.) 33 33,5 | 39,3 | 60,0 | 35,5 23. | 
| Dose moy. » » (Ce.). 0,50 0,50 0,60; 2,0 0,50; 0,50! 0,50 


Copaye 12. — 193 jours. 7,25 cc. de thyroxine et 33 cc. CuCl2 a 3 %. Perte de 
poids : 38,7 % 

Foie : Des plages de cellules normales alternent avec des régions, ou l’atro- 
phie, trés marquée, réduit leur diamétre 4 10 uw ou 15 yw. Celle-ci est parfois si 
forte que les trabécules, qui ont d’habitude un diamétre a peu prés constant, 
forment ici une sorte de rosaire, chaque renflement correspondant a la zone 
protoplasmique périnucléaire. Lorsque les trabécules se trouvent au voisinage 
d’une veine centrolobulaire de grandeur moyenne, ou mieux de deux veines 
centrales rapprochées l'une de l’autre, elles prennent des directions paralleéles. 


Le protoplasme est d’aspect variable, parfois homogéne, pale, parfois semé de 
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vacuoles mal délimitées qui lui conférent une apparence spumeuse. Plusieurs 
cellules binucléées et quelques bourgeons hépatiques de régénération. Presque 
pas de pigment dans les corps cellulaires. 

Les endroits ot l’atrophie parenchymateuse est prononcée sont entourés 
@ilots cellulaires a protoplasme abondant. Les trabécules, 4 ces endroits, 
peuvent atteindre 200 » et sont souvent formées de quatre rangées cellulaires 
qui ne sont pas séparées les unes des autres par des espaces capillaires. Les 
bords de ces travées, imprécis, sont formés d’une substance granulaire. On 
remarque un assez grand nombre de mitoses. Les capillaires sont, ici, moins 
larges que dans les zones d’atrophie. De fins espaces séparent les trabécules 
hépatiques du réseau du systéme réticulo-endothélial, aussi bien aux régions 
atrophiées qu’aux points de régénération. Cela fait penser 4 un cedéme ou 
méme a une hépatite séreuse dans le sens que lui donnent Réssle et Helly. 

Les zones intermédiaires sont parfois le siége d’une atrophie marquée et 
méme d’une disparition des cellules hépatiques en foyers irréguliers de 60 4 80 y. 
On y rencontre de grosses gouttelettes graisseuses qui remplissent presque 
complétement le corps cellulaire. L’étendue des zones d’atrophie, par rapport 
aux zones de régénération, est de deux tiers environ. Il reste encore & men- 
tionner une certaine individualisation des lobules qui est due surtout a ces 
zones de cellules plus grandes de la périphérie et 4 V'atrophie qui est plus 
marquée au centre. 


Les espaces de Kiernan demeurent normaux. Un léger aedéme distend le con- 
jonctif des espaces portes. L’endothélium vasculaire est souvent légérement 
tuméfié. Les cellules de von Kupffer, étalées, présentent rarement des mitoses. 

Ceur : Les fibres myocardiques mesurent 8 4 10 » d’épaisseur. Elles restent 
séparées les unes des autres par un oedéme qui met en évidence le réseau irré- 
gulier des cellules du stroma activé. Leur striation est nette. On distingue aisé- 
ment les traits scalariformes. I] ne semble pas qu’il y ait. de bourgeons muscu- 
laires de régénération. Queiques lymphocytes répartis autour des vaisseaux. 

Reins : La béance des espaces capsulaires est beaucoup moins prononcée que 
: dans le cas 4. Il est toutefois fréquent de constater des écarts de 20 yu entre les 
anses glomérulaires et la capsule. L’hyperémie se marque par un dessin trés 
net des capillaires entre les anses des tubes contournés. Pas de cylindres. Quel- 
ques rares figures de régénération épithéliale dans les tubes contournés, qui 
montrent un petit nombre de cellules nécrosées. 

Thyroide : Les vésicules ont un diamétre d’environ 100 y et sont remplies 
dune colloide pale. Stroma peu développé. Pas de lymphocytes; pas d’hyperé- 


: ; 
A mie. A Vintérieur, quelques cellules épithéliales desquamées. 
Surrénales : Rien de particulier. 

0 Hypophyse : Peu de basophiles et trés peu d’éosinophiles. Peu de principales 
—_ aussi. L’hypophyse subit un changement dans le sens de cellules intermédiaires - 

de pourvues de plus de protoplasme que les cellules principales et d’une teinte 

rosée. 

ee Pancréas : On reste de nouveau frappé par le nombre et l’étendue des ilots 7 
s si dont quelques-uns ont un diamétre de 600 y. Trés peu de mitoses. Stroma inter- 7 
ant, lobulaire normal. x 
one Ovaires : En ovogénése active. Trompes normales. e 
age Rate : Léger élargissement des cordons pulpaires dont les cellules sont char- 
ines gées d’hémosidérine. 
sles. Muscles somatiques : Le diamétre des myofibrilles varie entre 15 et 25 uy. 
5 de Leur striation est nette. Comme dans le myocarde, elles sont écartées les unes 
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des autres par un cedéme marqué du stroma. Les noyaux ont des formes 
variées. Les capillaires restent nombreux. Tuméfaction modérée de lendothé- 
lium vasculaire. Quelques cellules d’aspect lymphocytaire. Cette préparation ne 
contient pas de bourgeons musculaires de régénération. On voit tout au plus 
quelques groupes de trois ou quatre noyaux rapprochés. 


Copaye 13. - 197 jours. 7,45 ce. de thyroxine, 22 cc. CuCl2. Perte de 
poids : 40 %. 

Foie: L’atrophie est surtout centrolobulaire. Parfois, au niveau des veines 
centrales, des foyers de cellules hépatiques nécrosées sont entourés de cellules 
réticulaires en prolifération. Quelques zones de régénérescence. CEdéme de Il’ap- 
pareil réticulaire par ailleurs activé. Quelques rares gouttelettes graisseuses 
réparties de fagon irréguliére dans le lobule. Pas d’hyalinisation des fibres 
grillagées. Le degré dhyperémie est difficile & interpréter, car il dépend, pour 
beaucoup, du hasard de la saignée. Pas trace de cirrhose. 

Ceur: Les fibres myocardiques sont minces, les noyaux rarement doubles. 
Pas de bourgeons de régénération. Le stroma est net, bien développé et sa pro- 
lifération se marque surtout aux endroits ot les fibres sont écartées les unes 
des autres. Pas de foyers de fibrose nette. Quelques lymphocytes autour des 
veines importantes. 

Surrénales : Pauvres en lipoides. 

Pancréas : Trés gros ilots de Langerhans dont certains mesurent 600 yw. Assez 
forte hyperémie. Pas de divisions cellulaires. Pas de fibrose interstitielle. Les 
mailles cellulaires sont plus serrées qu’a l’état normal. 

Ovaires : Ovogénése trés active. Gros corps lutéiniques. 

Rate: Trés forte hémosidérose. 

Muscles somatiques : Atrophie simple des fibres musculaires avec eedéme du 
stroma. Par endroits, on trouve des amas de deux a quatre noyaux qui ne font 
pas partie de bourgeons de régénération. I] s’agit plutét d’une atrophie telle 
quelle a été observée chez Phomme, mais sans atrophie lipomateuse. 

Tissu adipeux : En atrophie, mais avec beaucoup dilots de régénération. 
Hyperémie. 


Lapin 14. 147 jours. 6 cc. de thyroxine. 39,3 ce. CuCl2, Perte de poids : 
15,1 %. 

Foie : Le protoplasme des cellules hépatiques ne contient pas de graisse. On 
y trouve, par contre, un pigment brunatre & localisation périnucléaire. Un léger 
éclat verdatre le fait ressembler & celui que Von trouve dans lintoxication 
cuivrique prolongée a doses plus élevées. Les cellules du secteur central du 
lobule sont plus petites que celles de la périphérie qui atteignent 20 a 30 4 
de diamétre. Par endroits, toujours au centre du lobule, on observe des plages 
de cellules & protoplasme plus clair. Ces foyers sont ramassés, presque rectan- 
gulaires, comme les zones de nécrose rencontrées 4 des stades plus avancés. Ici 
déja on retrouve tous les stades allant de la cellule relativement bien conservée 
a celle qui montre un noyau pyecnotique ou méme leffacement complet de sa 
structure. Nous avons remarqué une fois une nécrose de la paroi de la veine 
centrale. La lumiére vasculaire contenait une masse séreuse. Les trabécules 
hépatiques avoisinantes, complétement dissociées, montraient parfois des amas 
protoplasmiques multinucléés. La délimitation cellulaire s’efface souvent d’un 
seul cété. La méme masse délicatement filamenteuse, déja remarquée dans la 
lumiére de la veine centrale, remplit les espaces intertrabéculaires. Un certain 
nombre de cellules hépatiques semblent séparées les unes des autres tout en 
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conservant encore la structure normale. I] est trés possible que ce phénoméne 
ait été accentué par la fixation. Sang en quantité normale. On trouve une fine 
poussiére de gouttelettes graisseuses dans un grand nombre de cellules de von 
Kupffer, ainsi que dans quelques cellules du stroma. 

Reins : Glomérules intacts. Nécroses épithéliales en petits foyers dans les 
tubuli. La régénération est intense. 


CuarT 15. 134 jours. 12,6 ce. de thyroxine. 60 ce. CuCl2. Perte de poids : 
30,0 %. 

Foie : Les noyaux des cellules qui entourent la veine centrolobulaire sont 
petits, souvent ratatinés. Le protoplasme cellulaire est mal délimité. Quelques 
nécroses. Les cellules parenchymateuses, dans le tiers périphérique, présentent 
un protoplasme plus clair, plus homogéne, avec un noyau vésiculeux. Dans la 
coloration de van Gieson, les cellules périphériques sont plus sombres que les 
cellules centrales. Avec le Tibor-Pap, ce méme contraste frappe en ce sens que 
les cellules périphériques prennent une légére teinte violacée, alors que les 
autres restent invisibles. Les fibrilles argentaphiles paraissent augmentées 
autour de la veine centrale. Le stroma est normal et les capillaires ne contien- 
nent presque pas de sang. Pas de tuméfaction endothéliale. Quelques leucocytes 
autour des veines centrales. 

Coeur : Pas de foyers de myocardite toxique. 


Rate : Gros follicules avec centres germinatifs larges. Cordons pulpaires 
minces. 
Rat 16. — 294 jours. 12 cc. de tyroxine. 35,5 ce. CuCl2. 


Foie : Trabécules hépatiques minces. Noyaux souvent en division. Beaucoup 
de cellules montrent un protoplasme mal délimité. Autour des veines centrales, 
les foyers de nécrose occupent parfois les deux tiers internes du lobule. Le 
stroma y prolifére fortement. Pas de leucocytes ni de lymphocytes. Sous la 
capsule, ces dégénérescences occupent des zones d’une centaine de » environ. Le 
pigment ne s’y distingue pas de fagon excessive. Certains endroits montrent les 
premiéres manifestations de la nécrose. Dans les mailles des trabécules hépa- 
tiques colorées en jaune brunatre par le van Gieson, on voit des plages proto- 
plasmiques qui prennent beaucoup moins bien les colorants. Les noyaux accu- 
sent aussi cette déficience et montrent un ratatinement caractéristique. Ces 
foyers, et ce point est important, occupent la méme situation que les nécroses 
observées dans le reste du tissu. 

On ne trouve ni lipoides ni glycogéne protoplasmiques. Par endroits, autour 
des vaisseaux portes, un oedéme adventitiel dilate les espaces qui séparent les 
fibres du stroma en en faisant des cavités remplies de liquide clair. Cette image 
fait penser & l’oedéme périvasculaire de certaines affections cérébrales (erweiterte 
Gliakammern). L’endothélium vasculaire est plus riche en protoplasme que 
d’ordinaire. Les cellules de von Kupffer, avec leurs prolongements, couvrent 
dun fin réseau les espaces capillaires. 

Ceur : Les fibres musculaires sont petites, leur striation, par endroits, devient 
moins nette. Le protoplasme en est dissocié. Stroma normal. Pas d’aedéme. 

Surrénales : La zone médullaire a un diamétre d’environ 3 mm. Elle est forte- 
ment hyperémiée. Les zones glomérulaires et trabéculaites sont larges. Beaucoup 
de cellules & pigment. 

Pancréas : Quelques ilots de 250 4 260 u. 

Testicules : Forte spermatogénése. 

Rate : Pas d’hématopoiése. Follicules nets. Forte hémosidérose. 
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ft iia I. SCIAKY 
Rag 17. ~- 206 jours. 20,5 ce. de thyroxine. 28 ce. CuCl2. 
**. Foie : Cellules hépatiques d’un diamétre moyen de 10 yu. A premiére vue, le 


foie semble intact, un peu hyperémié. On remarque cependant un certain nombre 
de modifications. Les noyaux sont de taille variable, irréguliére. Beaucoup trop 
de cellules en présentent deux. Appareil réticulaire en légére prolifération. 

Ceur: On y trouve un grand nombre de foyers cicatriciels, jeunes encore, 
bien vascularisés avec trés peu de fibrilles hyalines. Presque toute la matiére en 
est faite de cellules fusiformes A mailles laches. Ces lésions sont, pour la plu- 
part, périvasculaires et sous-endocardiques. L’atrophie des fibres musculaires 
semble primitive et la prolifération fibreuse une compensation cicatricielle. 

Rein : Les espaces capsulaires sont larges et contiennent souvent un filtrat 
homogéne. Trés forte hyperémie. Nécroses nombreuses dans les tubes contournés. 
Il est possible que ce soient 14 des phénoménes cadavériques, car les images 
de prolifération et de régénération épithéliale sont rares. Pas de cylindres. 

Surrénales : En plusieurs lobes. Trés riches en lipoides. 

Thyroide : Hyperémie. Les vésicules, bordées d’un épithélium cubique, sont 
vides. 

Pancréas : Pas de fibrose interstitielle. Les ilots sont nombreux et souvent 
trés grands, mesurant jusqu’A 200 y. Le protoplasma des cellules insulaires est 
abondant, légérement teinté en bleu grisatre par ’hématoxyline-éosine. I] est 
homogéne. Pas d’hyperémie ni de divisions cellulaires. 

Poumons : Quelques foyers bronchiectasiques. Légére réaction inflammatoire 
péribronchitique. 

Muscles somatiques : Les fibres mesurent 10 & 20 » de diamétre. GEdéme du 


stroma. 

Rar 18. 206 jours. 14,3 cc. de thyroxine. 28 cc. CuCl2. 

Foie : Les trabécules sont encore trés minces et le protoplasme montre parfois 
des vacuoles contenant de fines gouttelettes graisseuses. Nous n’avons pas remar- 
qué de nécroses, L’atrophie hépatocellulaire, accompagnée d’une forte hyperémie, 


est plus marquée sous la séreuse hépatique. Les cellules y sont de tailles ( 
variables. ‘ 

Reins : Hyperémie du stroma qui sépare les tubes droits. Phénoménes de ‘ 
régénérescence dans les tubes contournés. ( 


Thyroide : Colloide assez dense. 


Parathyroides : Riches en cellules a glycogéne. f 
Surrénales : Large zone médullaire hyperémiée. La zone fasciculaire contient 
peu de lipoides. e 
Hypophyse : Légérement hyperémiée. Beaucoup de cellules éosinophiles, alors h 

- que les basophiles semblent subir une dégénérescence hydropique. 
Poumons : Atélectasie en foyers. = fi 
Rate : Hémosidérose moyenne. Follicules petits. Pas d’hématopoiése. - m 
j 
DISCUSSION ht 
ig 
Ainsi que nous l’avons écrit dans notre introduction, l’amaigrissement au 
est, chez les animaux traités par la thyroxine, un phénoméne constant, hé 
- mais assez variable dans son intensité. La perte de poids oscille dans lar 


nos expériences entre 6 et 47 “. La courbe qui en décrit les variations No 
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nous semble intéressante. Alors qu’elle baisse d’une facon brusque dans 
Vintoxication aigué, on peut la maintenir légérement descendante dans 
Pintoxication chronique. Le dernier mois avant la mort cependant, tout 
en gardant les doses injectées constantes, il y a une chute de poids 
beaucoup plus accentuée, qui se termine par la mort. Ceci peut avoir 
sa raison d’étre dans plusieurs facteurs. Les lésions parenchymateuses 
peuvent étre si grandes que leur réparation demande trop d’efforts a un 
organisme par ailleurs épuisé. Le corps, sous lV’influence de doses exces- 
sives de thyroxine, se vide de glycogéne et d’une facon presque aussi 
compléte de graisse. Pour 4 de nos animaux qui montrent des traces 
de glycogeéne, il y en a 14 qui n’en présentent pas. Les troubles du méta- 
bolisme des lipides sont intéressants en ce sens que la dégénérescence 
parenchymateuse ne se fait pas ici comme dans beaucoup d’autres cas, 
en passant d’abord par une dégénérescence graisseuse. L’organisme est 
non seulement trés pauvre en lipoides facilement démontrables, mais 
aussi en lipoides occultes qui apparaissent lors de la dégénérescence. 
La chute de poids terminale permet de conclure qu’arrivé A un degré 
extréme de déficience lipo- et glycogénique, l’organisme brile des sub- 
stances qui ne sont pas destinées a cet usage. On ne peut pas, surtout 
chez le cobaye, savoir quand on est a la limite de ces réserves. Il est 
possible, dans la pathologie humaine, de faire des expériences qui sou- 
lignent importance qu'il y aurait 4 connaitre ces seuils. Les moyens 
de nous rendre compte des réserves latentes d’un organisme nous man- 
quent en grande mesure, et nous restons souvent déconcerlés au cours 
d’une mort brusque aprés des interventions relativement bénignes. Nous 
avons vu chez des basedowiens des accidents mortels survenir au cours 
dune simple exploration du cou pour ligature des artéres thyroidiennes. 
Ces malades n’étaient pas cachectisés et justifiaient un certain optimisme. 
A lautopsie, on trouve le foie histologiquement vide de glycogéne et trés 
pauvre en graisse. Des précisions chimiques sur ces cas nous manquent 
encore. On a observé des morts non moins brutales au cours de maladies 
hépatiques ou de néphrites au sublimé en voie de guérison. Les malades, 
traités au cours de leur convalescence au moyen des ondes courtes, 
mouraient pendant la séance ou quelques heures aprés. Nous ne faisons 
pas ici la critique de la thérapeutique employée, mais ces exemples, 
qui pourraient étre multipliés et tirés d’autres chapitres de Ja pathologie 
humaine, nous rendent encore plus sensible le danger que présente notre 
ignorance des réserves actuelles d’un organisme. Dans les cas de mort 
au cours de séances d’ondes courtes, il s’agissait de régénérescences 
hépatiques et rénales en cours, régénérescences qui, méme sans le stimu- 
lant de cette thérapeutique, auraient occupé les réserves de l’organisme. 
Nous pourrons peut-étre plus tard, dans des circonstances pareilles, 
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contréler la teneur en glycogéne des orgeanes par des méthodes de chimie 
analytique. 


Nous examinerons séparément le foie, le coeur et le rein. Les glandes 


endocrines, a l’exception du pancréas, feront l’objet de simples remar- 
ques. Le squelette a déja été examiné en détail dans un travail systéma- 

tique et experimental par Askanazy et Rutishauser. 

a Nous ne séparerons pas les observations concernant les animaux qui 

. f recurent de la thyroxine seule de celles qui ont trait a ceux qui furent 


- soumis a laction combinée de la thyroxine et du cuivre, car les lésions 
. ne différaient que par leur intensité. Dans ce résumé, nous nous effor- 
7% cerons de donner une image de l’évolution de ces lésions. C’est la raison 

4 pour laquelle nous procédons par organes et non par groupe animal. 
: _ Dans les cas humains aussi bien que dans ceux que nous obtenons 
expérimentalement chez l’animal, les lésions ont une intensité trés 

: 4 variable selon Vindividu ou selon la race animale. Ici les troubles hépa- 
* tiques dominent, ailleurs les modifications cardiaques. Parfois les trou- 
1 a bles du systeme osseux deviennent prépondérants. Ces différences pour- 

7 raient avoir leur raison d’étre dans une composition changée de J’hor- 
of mone thyroidienne ou dans une résistance particuliére de certains 
- organes. Nous croyons que la réserve en glycogéne constitue un des 


éléments de cette résistance. Quant a ce qui a trait aux variations de la 
sensibilité de ces organes a l’action de la thyroxine, on peut noter ici 
Vindifférence du coeur du cobaye a cette hormone. Nous tenons 4a attirer 
l’attention sur un point encore. On peut difficilement, en pathologie 
humaine ou expérimentale, considérer une action hormonale pure. 
L’organisme, surchargé de produits thyroidiens, devient extrémement 
sensible a d’autres agents nocifs. Ceci a déja été observé par Haban et 
von Zalka, et il devient délicat de séparer l’effet de V hormone de celui 
d’un agent infectieux comme dans les cas compliqués de pneumonie. 
Les lésions hépatiques, pour caractéristiques qu’elles soient, ne sont 
pas spécifiques pour la thyroxine. Rien ne permet de déclarer que 
les troubles vasculaires : l’'anémie, ’hyperémie en foyers, la nécrose de 
Yendothélium vasculaire, et les nécroses parenchymateuses paucicellu- 
laires, soient dus a l’action particuliére de cette substance. Il est possible 
de constater une exsudation fibrineuse, avec fibrose consécutive, dans 
une foule de processus toxiques, comme par exemple dans l’hépatite 
séreuse des tuberculeux (Steinmann: Thése de Genéve, sous presse). 
On pourrait, dans ce cas, admettre une action thyréotrope de la tuber- 
culine, mais plusieurs auteurs, parmi lesquels Lautenschlaeger, pensent 
que cette toxine est chimiquement proche parente des produits hormo- 
 maux de la thyroide. 
D’autre part, on retrouve des lésions semblables dans plusieurs cas 
é 
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ie d’intoxications variées (sels métalliques, toxines microbiennes, intoxica- 

tions chimiques); on pourrait peut-étre faire intervenir 14 un processus 
es plus général, dépendant de la perméabilité capillaire (Gerlach, Syz, 
r- Hjiirre, Gellhorn, Roessle). Nous trouvons, en effet, dans la plupart de 
a- nos cas, un oedéme, le foie paraissant le plus atteint. Il est possible que 


des substances, étrangéres aux tissus en période normale et baignant 


ui ceux-ci par suite de augmentation de la perméabilité capillaire (l’albu- 
nt minurie tissulaire d’Eppinger), provoquent une sorte d’histolyse (Schiir- 
ns mann et Mac Mahon). On peut faire intervenir simultanément, el toujours 
r- sous le méme facteur causal, une modification dans les échanges gazeux 
on qui expliquerait aisément les lésions souvent plus prononcées des bords 
al. et de la surface du foie (circulation moins bien compensée : Roessle). 
ns Le fait que les lésions sont localisées n’est pas un argument négatif si 
es l’on admet que les modifications capillaires n’ont pas la méme intensité 
ya- partout et que, d’autre part, les cellules hépatiques présentent une sensi- 
yu- bilité trés variable dans un méme lobule. 

ir- A coté du facteur toxique avec atteinte hépato-cellulaire, nous pensons 
or- qu'il faut faire une certaine part aux phénomeénes discrets de stase qui 
ins résultent de latteinte cardiaque. Cependant, méme dans des cas d’intoxi- 
les cation passive par la thyroxine, l’atrophie centro-lobulaire par stase 
la cede le pas a l’atteinte toxique hépato-cellulaire. Toutefois, cette stase 
ici centrale renforce l’action de la thyroxine (1). 

rer Les premieres lésions, dans le foie, sont dues 4 une imbibition cedé- 
gie mateuse des parois capillaires et surtout de la veine centrale dont le 
re.  revétement endothélial, souvent irrégulier, subit la nécrose. Le plasma, 
ent pénétrant en larges flots dans le parenchyme hépatique, en baigne les 
et cellules et dissocie parfois les trabécules. Les cellules elles-mémes sont 
Tui le plus souvent polygonales et comme digérées sur certaines de leurs 
faces (fig. 1). 

ont Dans les cas ot l’atrophie domine, la structure de l’acinus devient 
que trop évidente. Les trabécules amincies ne comportent, le plus souvent, 
de qu'une rangée cellulaire et paraissent tendues entre les veines centrales 
Hu- (fig. 2). Les espaces intercellulaires restent petits. Une fibrose péri-cellu- 
‘ble laire discréte (déja décrite par Roessle et Jutaka, Noél Fiessinger, 
ans Géraudel, J.-F. Martin, Albot...) donne un ton légérement rosé aux 
tite coupes colorées par la méthode de van Gieson. A noter également un 
as). certain nombre de « cellules claires » (Adler, N. Fiessinger, Albot, 
ber- Hiyeda, J.-F. Martin, Dragoin et Fauré-Frémiet...), cellules 4 protoplasme 
sent légerement éosinophile, sans grains basophiles et qui paraissent étre 


en « hyperfonctionnement antitoxique » (Albot). 


(1) Récemment, Wegelin a insisté sur l’importance des phénoménes de stase 
cas centrale cardiaque. 
ANNALES D’ANATOMIE PATHOLOGIQUE, T. 15, N° 2, FEVRIER 1938. 12 
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Chez le rat surtout, l’alternance des nécroses, de territoires en « cla- 
rification » et de cellules régénérées, conduit 4 des images trés bariolées. 
Des cellules « sombres » entourent souvent comme une couronne les 
petites plages de cellules nécrosées (fig. 3). 

Le jeu vasculaire est trés variable et, 4 cété de zones bien irriguées, 
on peut rencontrer des régions anémiées. Dans queiques cas, cela a deja 
été décrit par Haban, Roessle, les capillaires paraissent subir une dila- 


Fic. 1. — Lapin 14. Hém.-éos. Foie. 


Nécrose endothéliale au niveau de la veine centrale ; dissociation des cellules 
hépatiques, dont les éléments isolés sont baignés dans un liquide cedéma- 
teux ; quelques cellules hépatiques isolées, nécrosées. | 


tation paralytique en ce sens qu’ils sont élargis, bien que ne contenant 
pas de sang. Il arrive souvent que les parois des capillaires soient 
séparées des trabécules hépatiques par un fort cedéme. Les cellules de 
von Kupffer, en général élargies, contiennent un peu de pigment brun, 
méme chez les animaux qui n’ont pas recu de cuivre. 

Avec des colorations mettant en évidence l’appareil réticulaire, on 
remarque un épaississement de ce dernier; mais, dans aucun de nos cas, 
il n’atteint le degré extréme que Roessle décrit chez homme. 

Les nécroses en nappes sont relativement fréquentes. La figure 4 
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Fic. 2. —- Cobaye 12. Foie. 
Les travées hépatiques sont atrophiées, amincies sur une rangée cellulaire. 
Quelques gouttelettes graisseuses. Endothélium capillaire activé. Trés peu 
de sang. 


Fic. 3. —- Cobaye 12. Foie. 


Nappe de cellules en régénération. La néoformation a licu a la place méme 
des cellules hépatiques lésées. 


- 


montre, prés de la veine centrale, une zone de cellules pales qui ne 
présentent que quelques nécroses. 

Dans un stade plus avancée (fig. 5 et 6), il ne reste que les cellules 
réticulaires tuméfiées a gros noyaux, entourées de cellules hépatiques 
_ jeunes, petites. 

Enfin, dans la figure 7, un des rares cas de fibrose nette observée chez 
- nos animaux, qui puisse rappeler les scléroses constatées en pathologie 
humaine dans les foies de Basedowiens. Les travées de fibrose, entourées 


Fig. 4. Lapin 14. Van Gieson. Foie. 
Premier stade de la nécrose. Cellules pales dans le voisinage d’une veine centrale. 
Quelques noyaux en pycnose, d’autres ayant déja disparu. 


souvent d’hémorragies récentes, ne sont jamais bien denses, malgré la 
présence de fibres hyalinisées. Trés cedématiées, elles contiennent rela- 
tivement peu de cellules rondes. On rencontre encore parfois entre leurs 
fibres des cellules hépatiques en voie de disparition, d’autres sous forme 
de pseudo-capillaires biliaires. 

Pour terminer ce chapitre, nous tenons a dire quelque chose sur l’ac- 
tion du cuivre. On s’est beaucoup servi de ce métal (Askanazy et son 
école, Mallory, Parker et Nye, Hall et Butt, Flinn et von Glahn, Polson, 


-Andrianoff, Oshima et Siebert, Herkel, Albot, Mallory et Parker, Schindel, 
Hall et Mae Kay, Villaret, Bertrand, Justin-Besancon, Even...) dans des 
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Fic. 5. — Lapin 6. Van Gieson. Foie. 
4 - Les cellules hépatiques sont nécrosées, les cellules réticulaires tuméfiées. 
Remarquer le voisinage de la veine centrale. 


Fic. 6. — Rat 16. Hém.-éos. Foie. 


Large foyer de nécrose dan's lequel subsistent encore quelques travées hépatiques. 
Forte prolifération de cellules réticulaires. 
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expériences qui avaient pour but la reproduction expérimentale de la 
cirrhose hépatique. Quelques auteurs y sont parvenus, notamment 
Andrianoff qui a réussi a produire une cirrhose annulaire chez le rat. 
Ce stade n’a pas été dépassé, et les cirrhoses ainsi obtenues n’étaient 
décelables qu’au microscope. Ceci vient a l’appui de ce qui a toujours 
été soutenu par Askanazy, que le cuivre seul ne suffit pas 4 provoquer 
une cirrhose progressive. Nous avons essayé d’y joindre l’action de la 
thyroxine, tentés par la fréquence des cirrhoses dans un pays ot le 


Fic. 7. — Lapin 7. Hém.-éos. Foie. 
., De larges travées fibreuses ont complétement bouleversé la structure hépatique. 


v goitre est endémique, comme cela a été aussi soutenu par Moon. Ceci, 
bien que les expériences de certains auteurs ne fussent pas trés encou- 
rageantes et qu’a Genéve, un tiers des cirrhotiques montre une thyroide 
trop petite. Hesse, Yarii, ont donné a leurs animaux de la thyroxine 

seule ou de la thyroxine en méme temps que des composés minéraux 

(acétate de cuivre, Kupffer-glycocolle). Les résultats obtenus avec ces 
-composés surajoutés ont été assez curieux, car les animaux ainsi traités 
ont moins souffert que ceux qui avaient recu de la thyroxine seule. 
Notre travail, au point de vue morphologique, confirme obser- 
vations de ces auteurs, car les animaux qui ont subi un traitement simul- 
tané au cuivre ont présenté beaucoup plus souvent une simple atrophie 
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qu'une nécrose hépatocellulaire. Pour le reste, la description se rap- 
proche de celle que nous avons donnée pour le groupe I, celui qui n’a 
recu que de la thyroxine. Notre matériel ne se préte pas bien a l’étude 
du sort que subit le cuivre dans le foie, les doses que nous avons admi- 
nistrées étant trop faibles. Il faudrait avoir recours a des quantités plus 
grandes, comme cela a été fait par Quéloz. 

Les reins, dans nos cas, montrent peu de modifications. D’aprés 
Hewitt, on trouve, dans ’hyperthyroidisme provoqué, un rein augmenté 
de volume. Farrant constate des phénoménes qui se rapprochent de la 
« néphrite » tubulaire. Hashimoto trouve parfois de la graisse dans les 
tubes contournés. 

Nous n’avons vu que trés peu de modifications dans l’épithélium des 
tubes contournés (tuméfaction trouble). Peut-étre une régénération par 
trop accentuée. Pas d’cedéme dans un stroma qui est, par contre, légé- 
rement augmenté. Il est trés rare que la leucocytose dépasse ce que ]’on 
peut voir d’ordinaire. Les seules modifications constantes que nous ayons 
remarquées se rapportent a l’élargissement des espaces capsulaires. On 
peut relier ceci 4 la diurése exagérée (extrarénale d’aprés Eppinger et 
Hildebrandt) que l’on observe dans les cas d’hyperthyroidisme. 

Les modifications cardiaques, dans l’intoxication thyroidienne, ont | 
déja été étudiées, chez homme, par Fahr, Hashimoto, von Zalka, 
Boyksen, etc. 

Nous n’avons pas fait d’études sur la variation du poids du coeur au 
cours de Vhyperthyroidisme expérimental; aussi limiterons-nous notre— 


foyers d’hyperémie et d’anémie qui semblent caractéristiques de l’action © 
de la thyroxine. Cela démontre que ce corps, a cété de son action cen-— 
trale, a aussi une action périphérique. L’endothélium vasculaire, au — 
niveau de ces plages d’hyperémie, n’est pas toujours cedématié, mais il 
est encore assez fréquent de rencontrer de petites artéres dont l’endo-— 
thélium tuméfié a pris la forme d’une rosace. La colorabilité des capil- 
laires augmente et leur paroi élargie est mal délimitée. On constate — 
souvent un cedéme capillaire et péricapillaire en nappe avec une Jégére > 
infiltration lymphocytaire, mais déja avant qu’il soit bien développé, les 
modifications musculaires ont débuté. Le sarcoplasme se colore de 
facon irréguliére sur une méme fibre et il parait souvent émietté. Ail- | 
leurs encore, il subit une homogénéisation comme dans la dégénéres- 
cence de Zenker des muscles somatiques, ou bien une myolyse vacuolaire. | 
La striation longitudinale n’est visible qu’immédiatement sous le sarco-— 
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que lon rencontre de phénoménes inflammatoires proprement dits. 
-L’image est dominée par la prolifération des cellules du stroma, fibro- 
blastes et macrophages. Les fibrilles conjonctives, en s’épaississant, 
prennent rapidement un ton rouge a la coloration de van Gieson. 
Les plages fibreuses ainsi formées restent longtemps fortement vascu- 
larisées. En dehors de ces territoires, la fibre musculaire, parfois un 
peu amincie, demeure a peu prés normale. Elle contient peu de pigment. 
Ces foyers de fibrose se trouvent surtout dans la moitié sous-endocardique 
du myocarde (fig. 8). 


Fic. 8. — Lapin 5. Hém.-éosine. Myocarde. 
Foyer myocarditique jeune produit par la thyroxine. 


Rate : Les modifications de la rate et des ganglions lymphatiques mériteraient 
une étude spéciale. Tous les animaux examinés font voir une forte hémosidérose 


certains cas, par contre, les follicules sont larges. Ces différences sont dues au 
dosage, car les parenchymes lymphadénoidien et splénique ne restent pas indif- 
férents & Phormone thyroidienne. 

- _ L’hypophyse, Vadénohypophyse, montrent dans la plupart des cas une forte 
hyperémie avec eedéme du stroma. Il y a une diminution marquée des cellules 
chromophiles-et une sorte de dissociation des divers éléments qui, dans le cas 

- n° 4, atteint um degré trés grand. 

Parathyroides : Ces glandules n’ont pas été examinées d’une fagon systéma- 
tique. Nous retenons toutefois ’abondance de cellules 4 glycogéne, ce qui est 
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étonnant pour un organisme qui, histologiquement, n’en contient pas. S’agi- 
rait-il, dans ce cas, d’un glycogéne présentant certaines particularités ? Nous 
connaissons, en effet, un glycogéne spécial, glycogéne qui se trouve dans les cas 
de diabéte, dans les noyaux des cellules hépatiques. Ce glycogéne nucléaire est 
beaucoup plus intimement lié aux substances nucléaires que le glycogéne proto- 
plasmique et oppose plus de résistance aux extractions. Pourrait-il s’agir encore, 
dans le cas du glycogéne parathyroidien, d’un glycogéne spécial ? 

Pancréas : Les relations entre le pancréas et la thyroide semblent réelles. 
L’hormone thyroidienne, et nous comprenons sous ce terme l’extrait total de 
la glande, agirait sur la fonction du pancréas (Eppinger, Falta, Rudinger, Burge 
et Williams, Lundberg, Holst, Pettavel) ou serait antagoniste de sa sécrétion 
(Pirera, Lucini, Tiberti, Bodanski). C’est dans ce sens que l’on expliquerait la 
glycosurie et le diabéte vrai dans les cas .d’hyperthyroidisme et surtout dans la 
maladie de Basedow. Dans beaucoup de cas d’hyperfonctionnement thyroidien. 
cependant, on ne trouve pas de diabéte sucré et pour les rares occasions ot 
l’examinateur a constaté un substratum anatomique : soit l’atrophie des ilots 
de Langerhans (Landau, Krause), leur hyperplasie (Collin, Drouet, Watrin, Flo- 
rentin), soit leur diminution numérique (von Haberer, Kato, Pettavel, Holst). 
leur nécrose partielle ou .totale avec infiltration lymphocytaire (Pettavel), il 
reste encore certain que dans la majorité des cas on ne trouve rien d’anormal 
(Wegelin). 

Les expériences elles-mémes ne montrent pas beaucoup de concordance dans 
leurs résultats (Lorand, Mac Callum, Lusk, Massaglia, Alton...). Certains auteurs 
trouvent des modifications toxiques des ilots (Pirera, Kraus), les autres une 
hypertrophie (Farrant), sans que nous ayons des chiffres précis. 

Nous avons, dans nos expériences, utilisé le pancréas du cobaye parce que les 
résultats obtenus peuvent facilement étre comparés a ceux de la littérature 
(Dale, Lane, Bensley, Dewitt, Sture Siwe...). 

Bensley, en 1911, a déja fait des mensurations précises sur le pancréas du 
cobaye. Il comptait le nombre d’ilots pour une surface donnée et trouva que 
celui-ci était trés variable, non seulement d’un animal a l’autre, mais d’une 
portion du pancréas A l’autre, la portion splénique en comptant le plus et la 
portion duodénale le moins. 

Les parties de glande que nous avons conservées provenaient du corps du 
pancréas. Nous les avons comparées aux témoins qui provenaient du corps et de 
la portion splénique. D’autre part, nous n’avons pas mesuré le nombre, mais le 
rapport de la surface des ilots 4 la surface du parenchyme glandulaire exocrine, 
ce qui nous donne des résultats précis, car il s’agit ici de la proportion rela- 
tive d’une partie de la surface &@ une autre, et non pas de la recherche d’un 
nombre absolu d’ilots pour une surface donnée. Ce qui fait que si nous n’avons 
pas tenu compte des trés petits ilots, nous n’avons introduit qu’un léger risque 
derreur, car ceci a été fait aussi bien chez les animaux traités que chez les 
témoins. Nous avons pris dix coupes mesurant en moyenne 10 millimétres sur 
5 millimétres dans chaque pancréas. Le champ en a été parcouru complétement. 
Pour ceci, nous nous sommes servis d’une lampe & projection qui nous permet- 
tait de dessiner exactement les ilots et le parenchyme. Les dessins, faits sur un 
carton glacé mince, ont été pesés. Nous avons ensuite pesé séparément les ilots 
découpés et ce qui représentait le parenchyme exocrine. Nous avons établi la 
proportion d’aprés le poids. _ 

En voici les résultats : 
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Cobaye 12 (193 j.) : = 10,5 °/.. 


Surface totale 
Surface ilots 


Cobaye 13 (197 j.) : = 


Surface totale 
Surface ilots 
J) * Surface totale” 
Surface ilots 
Cobaye .2( 10j.) = 5,3 */0. 
Surface totale 


Cobaye 


Surface ilots 
Cobaye normal 4,1 °/o. 
Surface totale 


En résumé, nous voyons que |’administration de doses élevées, toxiques, 
n’a pas d’influence sur la grandeur des ilots, alors que les injections 
répétées de doses faibles réparties sur des périodes relativement longues 
ameénent une augmentation de leur surface (fig. 9). Dans les deux cas 
d’intoxication aigué (cob. 1 et 2), nous voyons des modifications toxiques 
des épithélia qui, dans le cas 1, vont jusqu’a la nécrose. L’augmentation 
de surface dans l’intoxication chronique n’est pas due a un étalement 
simple ou a une hyperémie intertrabéculaire, car les cellules sont elles- 
mémes plus rapprochées. Cette étude expérimentale est encore incom- 
pléte. Nous nous proposons d’étudier, a l’aide de matériel fixé a cet effet, 
les variations possibles dans la proportion relative des cellules A et des 
cellules B. Cela permettra peut-étre d’avoir une idée de leurs propriétés 
fonctionnelles. 

Appliquées a la pathologie humaine, ces constatations feront peut-étre 
comprendre pourquoi les résultats de l’examen du pancréas varient d’un 
cas a l’autre dans le Basedow. L’élimination hormonale, dans l’hyper- 
thyroidisme, varie dans de larges mesures et nous dépendons, dans ces 
constatations, du moment de l’examen, le malade pouvant étre dans une 
crise aigué ot la mort survenant au cours d’une opération aprés une 
préparation désintoxicante d’une certaine durée. 

Nous avons eu l’occasion d’examiner un cas d’hyperplasie pancréa- 
tique au cours d’une maladie de Basedow (A. 179/36, pratiquée par le 
docteur P. Dubuis). Il s’agit d’une femme de cinquante ans qui depuis 
longtemps souffre d’une maladie de Basedow. La clinique (Clinique 
médicale du professeur M. Roch, et Clinique chirurgicale du professeur 
A. Jentzer) mentionne en décembre 1935 un infarctus du myocarde 
traité par la nitroglycérine et Je lugol. Persistance des crises. Ligature 
de l’artére thyroidienne supérieure droite et des deux artéres thyroi- 
diennes gauches, sous anesthésie locale; l’opération, premier temps de 
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la thyroidectomie qui devait suivre, est trés bien tolérée; cependant, 
exitus subit trois heures aprés l’intervention. 

L’examen anatomique a révélé des noyaux goitreux basedowifiés. La 
thyroide pése 180 grammes. Status thymo- (thymus de 60 grammes) 
lymphatique (rate de 270 grammes). Il n’y avait pas d’infarctus du myo- 
carde, mais une fibrose en petits foyers, le maximum du processus 
portant sur la pointe du coeur. A ce niveau, les foyers fibreux sont per- 
ceptibles a loeil nu. Ces images représentent les stades cicatriciels des 


. Fic. 9. —- Cobaye 4. Hém.-éos. Pancréas. 
a Forte augmentation du nombre des ilots de Langerhans. 


lesions des fibres myocardiques. (L’étude de ce cas au point de vue 
cardio-vasculaire a été faite par Duchosal et Rutishauser.) Le pancréas 
est hyperplasié; il pése 150 grammes (poids normal : 90 4 100 grammes). 
ll est légerement hyperémié. Cette augmentation de poids ne peut étre 
attribuée a4 une lipomatose du pancréas, car le tissu interstitiel de ce 
dernier ne montre que de rares amas de cellules adipeuses. Au micro- 
scope, le fait le plus frappant consiste en la grandeur de certains ilots; 
en effet, les ilots mesurant 300 « ne sont pas rares (diamétre normal : 
76-125 u d’aprés Heiberg, résumé chez F.-J. Kraus). La figure 10 montre 
un ilot de 350 « (composition cellulaire habituelle). 
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Cette méme image fait voir que la partie exocrine du pancréas n'est 
pas modifiée. 
Nous avons procédé aux mensurations suivantes : 


Nombre des ilots sur 50 mm? : Queue Téte 
Cas normal 120, 132, 156 82, 95, 99 
Cas 179/36... 3.8 2.9 
surface totale 


normal 27 2,6 
surface totale 
Cas normal 2.......: = 2,9 2,4 


surface totale 


Les chiffres normaux correspondent aux chiffres trouvés dans la litté- 


a Fic. 10. Femme, 50 ans. Hém.-éos. Maladie de Basedow 
pendant longtemps bien compensée. 
Pancréas de 150 grammes montrant la taille exceptionnelle des jlots. 
- rature. Les chiffres du cas 179/36 sont légérement supérieurs. Si l’on 


exprime ces chiffres relatifs en chiffres absolus, augmentation des ilots 


te dans ce cas d’hyperplasie pancréatique est de plus de 30 % (fig. 10). 
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18 animaux d’espéces différentes (rats, cobayes, lapins, chats) ont été 
employés dans le but de déterminer les effets de l’intoxication chro- 
nique par la thyroxine. Dans la trés grande majorité des cas, on a pu 
constater des modifications du coeur, du foie qui, dans leur stade ter- 
minal, consistent en une fibrose fortement vascularisée. La thyroxine 
agit a la périphérie en provoquant une dégénérescence des cellules 
parenchymateuses qui ne différe pas dans ses grandes lignes de celle 
que produisent d’autres corps toxiques, si ce n’est par la pauvreté en 
charge graisseuse. Le manque presque absolu de glycogéne et la pauvreté 
en graisse des organes apporte un nouvel appui a la théorie qui veut 


b- ue la dégénérescence parenchymateuse ne commence gqu’a partir d’un 
te q 


certain seuil, déterminé par l’épuisement des réserves de ces substances. 
Cette remarque a déja été faite pour le foie par Fiessinger, en 1905. 
Les stades initiaux du processus qui peut mener 4a la fibrose sont 
caractérisés par des phénoménes que Roessle a résumés sous le terme 
d'inflammation séreuse, soit : hyperémie, dysorie, dégénérescence paren- 
chymateuse, activation et prolifération du stroma en l’absence de réac- 
tion leuco- ou lymphocytaire. Nous examinons, au cours de ce travail, 
les différentes réactions présentées par les diverses espéces animales 
a laction de la thyroxine. Les effets de celle-ci sont amoindris par l’ad- 
ministration simultanée d’un sel de cuivre. Le pancréas du cobaye pré- 
sente des modifications remarquables, qui sont différentes dans V’intoxi- 
cation aigué et dans Vintoxication chronique. Dans le premier cas, les 
lésions épithéliales peuvent aller jusqu’éa la nécrose des ilots, alors que 


les animaux traités sur de longues périodes montrent une hyperplasie 


de l'appareil insulaire. 

Application de ces faits expérimentaux a un cas humain d’hyperplasie 
pancréatique d’origine hyperthyroidienne. L’>hormone thyroidienne vide 
le foie de ses réserves en albumine mobilisable (Schoenholzer). 
——— 


ABDERHALDEN et WERTHEIMER : Cités d’aprés DREYFUS. 
ADRIANOFF : Schweiz. Med. Wochschr., n° 18 et 24, 1930. 
Atsot (Guy) : Thése, Paris, 1931. 


l'on ALLEN (F.-M.) : Amer. Journ. of Med. Sc.. vol. 160, 1920, p. 781. 
llots Ip.: Ibid., vol. 161, 1921, pp. 16, 165, 350. 


7 Ip.: Journ. Metab. Res., t. I, p. 619. 


= ‘| 
| 
ois 
| 


ANCEL et Boivin : Cités dans Dreyrus. 
ANGIOLELLA : Ann. de Neurol. XV, 1897. 
AsKanazy (M.): Arch. f. klin. Med., Bd. 61, 1898, p. 118. 
Ip. : Lisboa Medica, n° 7, 1930, p. 343. 
Ip. : C. R. I et Il Conf. intern. de Path. Géogr., Genéve, 1931, et Utrecht, 1934. 
ASKANAzy (M.) et RutisHauser (E.) : Virchow’s Archiv., Bd. 291, 1933, pp. 653- 


681. 
BALLET et Enriquez : Semaine méd., 1894, p. 636. 
Barucu : Zentralbl. f. Chir., 1912, Bd. XXXTX, p. 316. _ 
: Soc. Méd. Hép. Paris, 1895. 
BensLey : Amer. Journ. of Anat., vol. 12, 1911, p. 298. em 


Bopansk1: Proc. Voc. Exp. Biol. a. Med., 1923, p. 46, ct Journ. of Biol. Chem., 
18, 1921. 

BoykseNn (D.) : Virchow’s Archiv., 293, 1934, p. 342. 

Burce et Wituiams (M.) : Amer. Journ. of Physiol., 81, 1927, p. 307. 

CaMERON et CarMIcHAEL : J. Biol. Chem., 45, 1920, p. 69. 

Ip. : Ibid., 46, 1921, p. 35. 


Ip. : J. Physiol. London, 54, 1921, p. 74. ie ‘ 
Ip. : Trans. Roy. Soc. Canada, 20, 1926, p. 1. a. 
Canter : Ann. de la Soc. Méd. Chir., Liége, janvier 1895. or 


Cuvostek : Morbus Basedow und die Hyperthyreosen. Berlin, Springer, 1917 
(cité d’aprés Hasan). 

Couiixn, Drovet, WaTRIN et FLorentin : C. R. Soc. Biol., 108, 1931, pp. 66-68. 

Coronepi: Cité d’aprés Dreyrus. 

CraMer (W.) et Krause (R.) : Proc. Roy. Soc. London, sér. B, vol. 86, 1913, 
p. 550. 

CunninGHAM : Journ. Exper. Med., III. 1898, p. 147. 

Dace (H.): Phil. Trans. Roy. Soc. London, sér. B, vol. 197, 1905. 

Dewitt (L.) : Journ. Exp. Med., vol. 8, 1907. 

DonaGu (G.) : Zeitschr. f. Krebsforsch., Bd. 29, H. 3, 1929. 

Draco (J.) et Faureé-Fremiet: C. R. Soc. Biol., 23 juillet 1921, p. 434. 

Dreyrus (G.-A.-S.) : Thése, Paris, 1930. 

DucHosaL-RvuTIsHAUSER : Coeur dans la maladie de Basedow (sous presse). 

Epmunps : Lancet, 1900. 4 

ELuMer et Luczinsk1: C. R. Soc. Biol., 114, 1933, pp. 348-350. ™ ; 


Ip. : Ibid., 114, 1933, pp. 351-352. 
Ip. : Ibid., 115, 1933, p. 647. 

Eprincer : Cité d’aprés Poutsson, Lehrb. d. Pharm., 1928, p. 432. 

Ip. : Die Sereuse Entziindung. J. Springer, Wien, 1935. 

Faur: Miinch. Med. Wochschr., 67, 1920, p. 884. — 


Fatta: Les maladies des glandes a sécrétion interne. Berlin, 1913. 

Fanrant: Brit. Med. Journ., n° 2, 1913, pp. 1263-1367. 

Fiesstincer (N.) : C. R. Soc. Biol., mars 1909, pp. 391, 426, 494. 

Ip.: Biol. Med., vol. XVIII, n° 8, 1928, p. 371. 

Ip. : Physiopathologie des syndromes endocriniens. Masson, Paris, 1933. 

Figssincer (N.) et Roupowska (L.) : Arch. Méd. exp. et Anat. path., janvier 
1914. 

FiscHer (B.) : Zentrabl. f. Path., 33, 12, 1922. 

Fuinn et GLANN (von) : Journ. of Exp. Med., 49, 1929. 

Fonio:: Mitt. a. d. Grenz. d. Med. u. Chir., LXXVII, 1912, p. 601. 

FromME.L (E.), Herscuperc (A.) et Trotrer A.): Littérature concernant 


ry 
“ 
_ 
ad 
j 
| 
7 
= ae 
§ 
4 
‘ 
; 
a 
| 
> 


34. 


m., 


913, 


nvier 


Goopatt et Rocers: Lancet, 1927, p. 486. 
GooppastTuRE : J. of Amer. Med. Ass., vol. 76, n° 23, 1921. _- 
GREENFIELD (W.-S.) : Lancet, 1893, pp. 1493-1497 et 1553-1555. re? 
Hagan (G.): Beitr. z. Path. Anat. u. z. allg. Path., Bd. 92, H. 1, 1933. ; ’ 
Ip. : Ibid., Bd. 95, H. 3, 1935. = 
Hanener (von) : Wien Klin. Wochsch., n° 1, 1915. 
HaEnnIcKE : Verk. d. Congr. f. Inn. Med., 1906. 1; 
Hatt (E.) et Burr (E.): Arch. of Path., n° 1, 1928. 


HYPERTHYROIDISME CHEZ LES ESPECES ANIMALES 197 


certaine parenté entre tuberculose et hormone thyroidienne. » (Rev. tuber- 
lose, I [1935], pp. 399-412.) 

FromMEL (E.) et Pons (K.) : Journ. suisse de Médecine, 65 (1935), pp. 337- 
338. 

FirtH (von) et Schwartz: Pfliigers’ Arch., CXXIV, 1908, p. 361. 

GaRNIER : Journ. Med. Fr., novembre 1931. 

GELLHORN (E.) et REanieR (J.) : La perméabilité en physiologie et en patho- 
logie générale. Masson, 1936. 

Georciewski : Zeit. f. klin. Med., XXXIII, 1897, p. 153. 

GERAUDEL : Cité d’aprés ALBor. 

GertacH (W.) : Henke-Lubarsch, Hdbel V (1930), Die Kreislaufstérungen der 
Leber. 

Gente! : Ann. d’Anat. Path., vol. 10, 1933, p. 

Cité d’aprés DreyrFus. 

Guiey: C. R. Soc, Biol., 1891, p. 250. 

Ip.: Arch. de Physiol., 1892, p. 311. 

Ip. : Journ. de Physiol., 1911, p. 955. 

et QuinguaND Arch. intern. de Physiol., 31 janvier 1914. 


Hatt (E.) et Mac Kay: Amer. Journ. of Path.. vol. 7, n° 4, juillet 1931. a 
Hasuimoto (H.) : Endocrinology, vol. 5, 1921, pp. 579-606. 


Hein : Arch. f. Exp. Path., XL, 1898, p. 121. : 
Hesse (E.) : Arch. f. Exp. Path., 13, 1933, p. 170. 
Ip.: Verh. d. Ges. Inn. Med., 1933, p. 355. | ‘ 
Hewitt (J.-K.) : Quart. J. Exp. Physiol., vol. 8, 1915, p. 


Ip. : Ibid., vol. 12, 1920, pp. 347-354. 

HitpEBRANDT : Cité d’aprés Poutsson, Lehrb. d. Pharm., 1921, p. 432. 

Hivepa Ziegl. Beitr., Bd. 78, H. 2, 1927, p. 389. 

Hsirre (A.): Acta Path. Microb. Scand., Suppl. VII, Copenhague, 1930. 7 

Hoist : Schweiz. Med. Wochschr. n° 6 et 31, 1923. 

Ip. : Unters. u. d. Pathog. d. Morb. Based., Stockholm u. Christiania, 1923, et dans : 
Wecewin : Acta Chir. Scand., 1927, p. 385. 

Iscovesco : Cité d’aprés DreyFus. 

Jarre (R.) : Frankf. Zeitschr. f. Path., Bd. 24, 1920, p. 2. 

Kato: Verhandl. d. Jap. Path. Ges., 10 Tagung 1920; cité d’aprés WeEGELIN. 

Ip. : Ibid., 11 Tagung 1921; cité dans WEGELIN. 

Kraus (E.) : Virch. Arch., Bd. 218, H. 1, 1914, pp. 107-130. 

Kraus (E.-J.) : Kdb. der spezielen patholozitalen Anatomie und Histologie, 
V/2 (1929), p. 629. 


Krause : Polska Gazeta, 25 octobre 1925. 

Lappé (M.) : R. F. d’Endocr., 1923, p. 27. 

Presse médicale. 1926, p. 1025, et 13 octobre 1928. 
: Soc. méd. Hép. Paris, 5 mai 1926 et 8 juin —_ 7 


Journ. de Méd. de Paris, 1926, p. 931. 


— 
_| 
917 
a! 
rnant 


198 - I. SCIAKY 

Ip. : Prat. Méd. Fran¢., avril 1927. 
Ip. : Annales de Médecine, n® 1, 1929. 
Ip. : La Médecine, juillet 1929. 
Lappé (M.) et Dreyrus (G.-A.-S.) : Soc. méd. Hép. Paris, n° 1, 1929. 7 


Ip. : Paris méd., 4 mai 1929. 


LaGuEsse (E.) : « Le Pancréas », dans Revue gén. d’Histol., t. I et III, 1903-1906. 
Ip. : C. R. Soc. Biol., t. 58, 1905; t. 7, 1907; t. 67, 1909; t. 68, 1910. 


Ip. : Arch. d’Anat. Micr., t. 9, 1907, et t. 11, 1909. 


Lanpau : Miinch. Med. Wochschr., Bd. 58, 1911, p 
Ip. : Soc. méd. Hép. Paris, 14 mai 1926. 

Ip.: Arch. f. Klin. Chir., 1927, p. 144. 

Lane (M.-A.) : Amer. Journ. of Anat., vol. 7, 1907 
Lanz: Deutschr Med. Woch., 1895, p. 587. 
LAUTENSCHLAEGER : Cité d’aprés FROMMEL. 
LeirMaNN : Virch. Arch., 1926, 261, pp. 767-775. 
Lépine: Lyon médic., novembre 1903, p. 58. 

Ip. : J. Méd. Lyon, 20 juin 1928. 

LissaverR : Virch. Arch., 217, 1914, pp. 56-62. 


LAMPE, LigseGAnG et Kuiose: Beitr. f. Klin. Chir., 1912. 
: 1213. 
$ 7 ces 


ail 


om 


Loeper, TONNET et Lepernt: C. R. Soc. Biol., 8 juin 1929. 


Loeper, TONNET et Lemaire : Soc. méd. Hép. Paris, 
Loranp : Cité d’aprés Ho.st. 


18 octobre 1929. 


Lucien, Parisor et Ricuarp: Traité d’Endocrinologie : La Thyroide, 1925. 


Lucint: Cité daprés Dreyrvus. 
Lupke : Miinch. Med. Woch., 1905, p. 1494. 


LunpBerG (E.) : Acta Med. Scandin., Stockholm, 64, 1926, pp. 470-479. 
Mac Cattum (W.-G.) : J. Hopk. Hosp. Bull., 16, 1905, p. 287. 


PARKER et Nye: Journ. of Med. Research., 


Matiory et Parker: Amer. Journ. of Path.. vol. VII, n° 4, juillet 1931. 
Marine: Mitt. a. d. Grenz. d. Med. u. d. Chir., XXTV, 1911, p. 123. 


Ip. : Arch. intern. Med., 1923, p. 811. 

Marine et Lennart: Arch. intern. Med., VIII, 1911, 
Marine et Wituiams:: Arch. intern. méd., mai 1908. 
Martin (J.-F.) : Ann. de Méd., 21, 1927. 


Ip. : Journ. Méd. Lyon, n° 76, 1923, pp. 133-136. 


Moesius (P.-S.) : Centralbl. f. Nervenheilk., 10, 1887, pp. 225-229. 
Murray: Brit. Med. Journ., 10 juin 1922 et 1927, p. 774. 

Noét (R.) : C. R. Soc. Biol., Lyon, 86, 1922, p. 120, et 1922, pp. 449-451. 
Ip. : C. R. Soc. Biol., 88, 1923, p. 212, et 1924, p. 1439. ” 


Ip.: Presse médicale, n° 72, 6 septembre 1924. 


Noért (R.) et Rozier (M.) : C. R. Soc. Biol., 1924, p. 


42. n° 5, 1921 


pp. 265-316; dans AssMANn. 


1439. 


Osuima (F.) et Srepert (F.) : Beitr. Path. Anat., Bd. 84, H. 1, pp. 106-180. 


Petser : Zeilschr. f. Exp. Path., Il, 1906, p. 515. 


PetraveL (C, A.) : Zeitschr. f. Klin. Chir., Bd. 116, 


1912, p. 488. 


Ip. : Mitt. a. d. Grenz. d. Med. u. Chir., Bd. 27, H. 4, 1914, p. 694. 


Pirera (A.) : Giorn. Intern. delle Scienz. Med., n° 1, 1905; réf. Centrbl. f. allg. 


Path. u. Path. Anat. 


PitumMER (H.-S.) : J. Amer. Med. Ass., 59, 1912, pp. 325-327. 
Ip. : Ibid., 61, 1913, pp. 650-651 et 1483, et 146, pp. 


Ip. : Ibid., Med. Ci. N. Amer., 1925, p. 1145. 


PLumMER et Bootrnusy: J. Iowa Med. Soc., 1924, p. 66; cité dans Dreyrus. 


790-796. 


9 
= 
i” 
— 
= 
t. 
< 
4 
ie 
Fa 
a” 
de 


MANN. 


allg. 


HYPERTHYROIDISME CHEZ LES ESPECES ANIMALES 


PoxicarD (A.) : C. R. Soc. Biol., mars 1909, p. 521. 

Poison: Brit. Journ. exp. Path., 10, 1929. 

QvELoz: « Des ostéopathies métalliques expérimentales. Elimination hépato- 
rénale des métaux. » (Thése de Genéve, 1937, paraitra dans Helv. méd., 
Hd. 1938, vol. 5.) ; 

RéssLeE : Schweiz. Med. Wochschr., 59, 1929, n° 1, p. 4. - 

Ip. : Henke-Lubarsch. Hand. d. spez. Anat. u. Hist.. t. 5-1, Leber. 1930. 

Ip.: Vireh. Arch., 291, 1933, pp. 1-46. 

et JutTana: Cités d’aprés ALBor. 

Roster : Thése de Lyon, 1923. 

Rovussy : Trav. prat. d’Anat. path., Paris, 1930. 

Roussy, Leroux et OBeRLING : Précis d’Anat. pathol. Paris, Masson, 1933. 

Sainton : Monde médic., février 1924. 

Ip. : Sem. méd. Hoép., 1927, p. 471. 

SainTON et PeynetT: Soc. méd. Hép. Paris, 19 mars 1926. 

SainTON et VeRAN: « La thyroxine. » (Paris méd., 14 juillet 1928.) 

Ip. : Gaz. Hoép., 11 juillet 1928. 

SCHOENBORN: Arch. f. exp. Path. u. Pharm., LX, 1909, p. 390; cité d’aprés | 
DREYFUS. 

SCHOENHOLZER (G.) : Beitr. pathol. Anat., 97 (1936), pp. 526-544. 

ScHURMANN et Mc. Manon: Virch. Arch., 291, 1933. 


Ag 


SovpauLt : Revue de Neurologie, 1897, p. 630; cité dans DreyFus. ] 7 
StotanD : Amer. Journ. Physiol., XXX, n° 1, 1912. _ 
Siwe et Sture (A.): Zeitschr. f. Anat. u. Entwicklgesch., 57, 1927, pp. 84-307. = 
Syz (H.-C.) : Schw. Arch. f. Neur. u. Psych., 21, 321, 1927. 7 


Cité d’aprés Dreyrus. 

Wece.in : Schilddriise. Handb. d. spez. Anat. u. Hist. Henke-Lubarsch, 8, 1926, 7 
p. 402. 

Ip.: Ann. d’Anat. path., vol. 6, 1929, p. 935. 

In: Bull. Acad. Méd. roumaine, 1° année, n° 3, pp. 1-6 (séance du 28 avril 
1936). 

Yarn et SHuzo: Jap. J. Med. Se. Trans. IV. Parmacol., 8, 34, pp. 79-80; cité 
d’aprés Berichte u. d. ges. Phys. exp. Pharm., 84, 35, p. 323. 

ZaLka (E. v.) : Beitr. z. Path. Anat. u. allg. Path., Bd. 95, x. 3, p. 590. 


> 


ANNALES D’ANATOMIE PATHOLOGIQUE, T. 15, N° 2, FEVRIER 1938. 13 


| 
7 


L 
; 
4 
« 
| 
' 
© 


RECUEILS DE FAITS 


TUMEUR BENIGNE CONGENITALE 
D’ORIGINE STRICTEMENT CONJONCTIVE 
DEVELOPPEE 
AU NIVEAU DE LA REGION INGUINO-CRURALE 


> 


le Médecin-Colonel PERRIGNON DE TROYES, 
Meéedecin-Capitaine DU BOURGUET 
et 


le Médecin principal PAPONNET 


L’observation aussi complete qu’il nous a été possible de lVobtenir, qui 
fait objet de ce court travail, est celle d’un jeune indigéne tunisien de 
vingt ans, porteur d’une tumeur de la région inguinale d’interprétation 
complexe, d’origine indiscutablement congénitale; cette tumeur présen- 
tait la plupart des tissus que l’on sait nés aux dépens de l’ébauche con- 
jonctive de l’embryon : les tissus fibreux et osseux s’y trouvaient réunis 
sans aucune systématisation, et par place des surcharges calciques parse- 
maient la tumeur. 

Le peu de fréquence de ce type de tumeur et l’intérét que nous avons 
trouvé a en faire une étude complete nous ont incité a publier cette 
observation, bien que quelques inconnues ne nous aient pas permis d’en 
préciser l’origine exacte. 


OBSERVATION 


Mohamed ben Mahmoud, 20 ans, est envoyé le 12 avril A Vhépital militaire 
de Gabés. Il est porteur, au niveau de laine gauche, d’une tumeur datant de 
Yenfance et ayant progressivement augmenté de volume ces derniers temps. 

Cette tumeur n’a donné licu a aucun trouble fonctionnel ; elle est seulement 
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génante par sa masse et son poids. Elle est située dans la région inguino-cru- 
rale : on pergoit au-dessus d’elle Vareade fémorale ; elle n’atteint pas en dehors 
de Vépine iliaque antéro-supérieure, en dedans s’arréte au contact des bourses; 
elle croise le trajet des gros vaisseaux. Elle a la taille d’une téte d’enfant nou- 
veau-né. irréguliérement ovoide, son grand axe est paralléle a l’arcade fémorale, 
sa surface est légérement bosselée. Les téguments sont a son niveau normaux 
dapparence, ils ne sont pas chauds. La tumeur parait pédiculée, car par son 
poids elle tiraille les téguments. La palpation la montre extrémement dure et 
lourde, on sent des bosselures dures sur toute sa surface ; au voisinage de 
son extrémité inférieure, on sent trois petites tumeurs isolées et trés dures 
de la taille dune noix ; ces derniers éléments sont nettement indépendants de 


Fic. 1. — Aspect général de la tumeur. 


la tumeur principale, mais paraissent de méme nature. La tumeur est libre 
sur les plans profonds, elle parait sus-aponévrotique. La peau est libre au-des- 
sus de la tumeur. Une radiographie montre une ombre légére générale analogue 
& Vombre donnée par les tumeurs cartilagineuses, mais en plus ici le centre 
de la tumeur est le siége d’une calcification trés dense se raréfiant vers la péri- 
phérie, irréguliére, et sans systématisation particuliére. 

On pense a une tumeur congénitale soit 4 tissus multiples, soit 4 tissu con- 
jonctif ayant subi une surcharge calcique secondaire, inexpliquée, et on se 
propose de l’enlever pour préciser le diagnostic de nature. 

Le 12 avrii, sous rachianesthésie A Vallocaine 4 107100, un centimétre cube. 
Ablation sans incidents de la tumeur aprés son clivage trés facile ; elle est 
facilement séparée du fascia cribriformis auquel la retiennent des pédicules 
vasculaires notables. Ligature de ces pédicules. Suture des téguments. Drainage 


du tube qui est enlevé au bout de quarante-huit heures. Guérison per primam. 
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-cru- La tumeur pése 430 grammes. Elle est trés dure 4 couper au bistouri a résec- 
hors tion ; la scie est indispensable pour achever sa section: au centre se trouve 
rSes; de os compact. Un fragment, avec une des petites tumeurs voisine du pdle 
nou- inférieur de la tumeur principale et un ganglion voisin, sont adressés au labo- 
rale, ratoire de Hopital maritime de Sidi-Abdallah. 

son 

re et ; ASPECTS RADIOLOGIQUES DE LA TUMEUR 

e de 

lures 


is de 


libre 
-des- Fic. 2. Le rayon normal Fig. 3. La cuisse gauche reposant sur 
logue traversant horizontale- la plaque sensible et rendant évidente 
8 
entre - ment la tumeur de gau- la liberté de la tumeur osseuse par 
péri- che a droite (plaque entre rapport au_ squelette. 

> les cuisses). 

con- 

nm se 
EXAMEN HISTOLOGIQUE 

cube. 
e est A, — L’examen histologique a été effectué : 
cules 1° Sur un nodule indépendant de la tumeur principale, mais trés 
inage ° Sur la tumeur principale ; : 
nam. 


3° Sur un ganglion inguinal. 
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1. NODULE PARATUMORAL. — Ce nodule, aprés trois jours de fixation dans k 
liquide de Bouin, se coupait relativement facilement au rasoir. L’inclusion en 
paraffine a été effectuée sans traitement préalable par l’acide trichloracétique. 
L’examen histologique montre qu’il est constitué par : 
1° Du tissu fibreux ; 


Fig. 4. 


Nodule paratumoral, 


+Pa Demi-shématique. Grossissement moyen (dans un but de simplification, les 
é a7 fibrocytes du tissu fibreux ne sont pas figurés). a, faisceaux conjonctifs 

oi : coupés longitudinalement. b, faisceaux conjonctifs coupés transversalement. 

, c, ilot osseux vivant renfermant des cellules osseuses et entouré par des 

“uo = ostéoblastes. d, ostéoblaste. e, fibroblaste du tissu conjonctif autour du 

eC nodule osseux. f, fibre collagéne du tissu conjonctif autour du _ nodule 


osseux. g, Vaisseau sanguin. h, vaisseau lymphatique. i, concrétion cal- 
caire (couches concentriques). k, infiltration caleaire en tissu fibreux. 
1, follicule lymphoide avec centre germinatif de Flemming. 


2° Des ilots d’os vivant ; r ' 

3° Des points de calcification sans ossification ; 

4° De trés nombreux follicules et points lymphoides développés surtout le long 
des vaisseaux sanguins et des trajets lymphatiques. 

1° Tissu fibreux : Ce tissu constitue la plus grande partie du nodule. II est 
formé par de gros faisceaux conjonctifs fortement tassés les uns contre 


4 
4 
- 


les autres et enchevétrés, si bien que, sur les préparations, ce tissu se montre 
formé par une mosaique d’énormes faisceaux collatogénes se présentant coupés 
les uns longitudinalement, les autres obliquement ou transversalement. 

Ce tissu est relativement pauvre en éléments cellulaires. L’on trouve des 
fibrocytes relativement peu nombreux plaqués contre les faisceaux collagénes. 

2° Jlots osseux: Ils sont de petite taille, mais assez nombreux. Ce sont des 
ilots dos vivant renfermant des cellules osseuses et entourées d’une couche 
dostéoblastes relativement peu nombreux. 

L’examen de coupes en séries ne nous a pas permis de trouver d’ostéoclastes. 

Ces ilots osseux sont entourés d’une atmosphére conjonctive trés pauvrement 
vascularisée, constituée par des fibroblastes et de fines fibres conjonctives col- 
lagénes. 

3° Points de calcification : L’on trouve dans ce tissu fibreux de nombreux 
points de calcification de deux sortes : 

Les uns sont constitués par une simple infiltration caleaire s’effectuant 
dans les espaces interfasciculaires. 

Les autres sont formés paf des concrétions caleaires, parfois volumineuses, 
arrondies, elliptiques ou réniformes, se présentant sous forme de couches con- 
centriques. 

4° Follicules et points lymphoides: U1 existe également dans le nodule de 
tres nombreuses formations lymphoides que l’on trouve généralement disposées 
le long des vaisseaux sanguins et des trajets lymphatiques. 

Ces formations se présentent le plus souvent sous la forme de gros follicules 
lymphoides avee centre germinatif de Flemming en activité. 

A la périphérie de ces follicules, l’on voit parfois des trainées de lymphocytes 
sétendant et se perdant progressivement dans le tissu fibreux tumoral. 


2° TUMEUR PRINCIPALE, L’examen histologique a porté sur un fragment débité 
a la scie. Ce fragment trés dur fut découpé plus difficilement qu’un fémur. 

Il fut d’abord fixé pendant quarante-huit heures dans le liquide de Bouin, 
puis traité pendant douze jours par l’acide trichloracétique 4 5 %, avant de 
pouvoir étre débité en petits fragments en vue de linclusion dans la paraffine. 

L’examen histologique montre que la tumeur principale a la méme structure 
que le nodule paratumoral. 

Il s’agit encore d’une piéce formée par : 

1° Un tissu fibreux trés dense parcouru par des vaisseaux sanguins peu 
abondants et de nombreux trajets lymphatiques ; 

2° De trés nombreuses zones d’ossification représentées par des nodules osseux, 
les uns vivants et les autres, plus nombreux encore, 4 demi-morts. 


3° Des zones de calcification sans ossification, nombreuses, se présentant la 
encore, soit sous la forme de concrétions calcaires disposées en couches concen- 
triques, soit d’infiltration caleaire dans les espaces interfasciculaires du tissu 
fibreux. 

4° Des follicules lymphoides toujours situés le long des vaisseaux sanguins 
et des trajets lymphatiques, mais moins nombreux que dans le nodule para- 
tumoral et ne présentant généralement pas de centre germinatif de Flemming. 

Les points lymphoides sont par contre plus nombreux que dans le nodule. 


3° Ganciion. — L’examen histologique d’un ganglion de la grosseur d’une 
petite noisette, voisin de la tumeur, montre qu’il s’agit d’un ganglion lym- 
phatique normal. 
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B. HISTOGENESE. Nous nous trouvons done en présence d’une tumeur 


fibreuse et osseuse, congénitale, de la région inguino-crurale, avec riche réseau 


lymphatique, points et follicules lymphoides, et existence de points de calcifi- 
cation sans ossification. 


Quelle est l’origine de cette tumeur ? 

Quelle est la cause de son ossification ou calcification ? 

L’examen de trés nombreuses coupes striées ne nous a pas permis de 
déceler la moindre trace de tissu cartilagineux ni de tissu épithélial. 

Le diagnostic de tumeur mixte, d’un embryome, doit done étre com- 
plétement rejeté. 

Il s’agit d’une tumeur d’origine essentiellement conjonctive. Le siége de 
cette tumeur sus-aponévrotique dans la région inguino-crurale, d’une 
part; importance du réseau lymphatique, des points et follicules lym- 
phoides que l’on y rencontre, d’autre part, nous avaient conduits a sou- 
lever Vhypothése d’une tumeur conjonctive congénitale de la région 
inguino-crurale, développée aux dépens d’une ébauche ganglionnaire 
embryonnaire de cette région. : 

A la périphérie de certains follicules lymphoides, lon trouve en effet 


des trainées de lymphocytes qui s’infiltrent et se perdent progressivement 


dans le tissu fibreux tumoral. 

Ainsi nous sommes-nous demandé si ces lymphocytes ne continueraient 
pas leur évolution en donnant une lignée fibroblastique fournissant un 
tissu fibreux de plus en plus dense qui, secondairement, se trouverait 
le siége d’une ossification trés irréguliére, absence de facteurs mécano- 
génétiques expliquant le manque d’organisation de cette ossification en 
tissu fibreux. 

Nous avons soumis cette hypothése a M. le professeur G. Dubreuil (de 
la Faculté de Médecine de Bordeaux), qui a bien voulu examiner nos 
préparations. 

Son avis sera notre conclusion : 

« Les nodules et points lymphoides sont développés spécialement Je 
long des vaisseaux et des trajets lymphatiques. Ils ne sont la qu’un épi- 
phénoméne chez un individu qui fait de Vhypertrophie lymphoide banale 
au voisinage de la tumeur. Il est impossible de trouver l’origine de la 
masse fibreuse et la cause de son ossification ou calcification. » 
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CLINIQUE DE PATHOLOGIE CHIRURGICALE DE LA FACULTE DE MEDECINE 
DE BARCELONE (PROFESSEUR : DocTeurR J. Trias Puso_) 


UN CAS DE TORSION 
DE DEUX FRANGES GRAISSEUSES DE L’APPENDICE 


par 


P. PIULACHS (Médecin de garde de Chirurgie). 


A coté des accidents abdominaux aigus produits par les torsions d'or- 
ganes de grand volume (kyste ovarique, trompes, rate, épiploon, vésicule 
biliaire, etc.), existent ceux qui sont provoqués par ce que Mondor [3 
appelle les microtorsions (torsion d’une frange graisseuse du célon, d’un 
kyste ovarique de petite dimension, d’une hydatide pédiculée de Morgagni 
chez la femme, etc.). 

Ce dernier groupe présente comme caractéristique de grand intérét que, 
malgré qu’il s’agisse de torsions d’organes de volume infime et sans 
aucune importance fonctionnelle, elles se traduisent cliniquement par 
une symptomatologie telle que s’il s’agissait de torsions d’organes de 
grand volume. L’unique différence consiste dans absence de la tuméfac- 
tion qui reste toujours perceptible dans les grandes torsions. Comme on 
doit le supposer, on ne fait jamais cliniquement le diagnostic, qui s’oriente 
vers des affections viscérales diverses, syndromes péritonéaux, occlusifs, | 
ou d’hémorragie interne, selon leur prédominance, de contracture et— 
fievre ou de météorisme, ou bien l’existence de signes de shock ou col- 
lapsus et, suivant la localisation, de douleurs. 

Comme variété de ces torsions, on a signalé la torsion d’une frange 
graisseuse du méso-appendice. En 1930, Mocquot, Vuilliéme et Hame- 
lin (2) signalérent un cas de ce type qui fut opéré avec le diagnostic 
d’appendicite aigué. Pendant le cours de l’intervention, on observa la 
présence dans le méso-appendice d’une frange graisseuse arrondie, aplatie, 
comme une lentille, d’une teinte violacée-noiratre, avec le pédicule tordu. 
La malade, cliniquement, présentait depuis déja trois jours une douleur 
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208 P. PIULACHS 
intense dans la fosse iliaque droite, avec contracture et une fiévre a 40°. 

La méme année, Tierny [4] communiquait un cas analogue; le malade 
ayait eu une crise qualifiée aussi d’appendiculaire, avec douleur trés pro- 
noncée dans la fosse iliaque droite, température a 38°5, sans contracture 
pariétale; on trouva a Vintervention une frange graisseuse du méso- 
appendice, de la grosseur d’un haricot, violacée, avec cing tours de tor- 
sion au niveau du pédicule. 

Nous avons eu récemment l’occasion d’opérer un cas de ce genre. 

Il s’agissait d’une malade de 18 ans qui avait depuis deux jours une 
douleur intense, a début brutal, et qui s’étendait a tout abdomen, en se 
localisant au bout de quelques heures dans la fosse iliaque droite. 
Nausées, vomissements. Contracture abdominale compléte. Température 


a 37°4. A exploration, douleur au point de Mac Burney. Il y a deux mois, 
suivant le teémoignage de la malade, elle subit une crise analogue. 

On intervient avec le diagnostic d’appendicite aigué. On observe un 
appendice d’aspect macroscopiquement normal, mais qui présente deux 
franges graisseuses (voir figure) avec leur pédicule tordu. Une frange est 
de la grosseur d’un haricot, aplatie, et avec un pédicule trés long qui preé- 
sente sept ou huit tours de spire. L’autre est de la grosseur d’une lentille, 
a pédicule plus court que la premiére avec cing tours de spire. 

Toutes deux présentent une couleur lie-de-vin, certainement due a 
’étranglement du pédicule par torsion. Aucun exsudat dans la cavité péri- 
tonéale libre. Histologiquement l’appendice est normal. 

Dans les cas que nous avons cités de Mocquot, Vuilliéme et Hamelin, de 
Tierny, et dans le n6tre, la symptomatologie, malgré Ja petite trouvaille 
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On a signalé fréquemment l’existence de fiévre dans les cas suivants : : 
40° dans le cas de Mocquot, 38°5 dans celui de Tierny, 37°4 dans le notre. 
Braine [1] a communiqué un cas de torsion dune frange épiploique du 
colon, avec une température de 40°. Certainement, la montée thermique 
s’expliquait dans ces cas par la réabsorption, par voie vasculaire ou 
péritonéale, des produits de nécrose aseptique provenant de la frange 
tordue. 

La douleur localisée, intense, est signalée aussi dans tous ces cas. Notre 
malade présentait des vomissements répétés. Le malade de Mocquot pré- 
senta une contracture; celui de Tierny et la notre avaient l'abdomen 
dépressible. Notre malade avait eu deux mois avant une crise semblable 
a la crise actuelle. 

Le fait que, dans le cas que nous avons décrit, se trouvait ’appendice 


histologiquement normal, permet de supposer que la cause de tous ces ’ 
troubles se trouvait dans la torsion des franges graisseuses. 7 


1. Braine (J.): « Torsion dune frange adipeuse du célon gauche ; abdomen 
aigu ; syndrome d’occlusion intestinale ; hémorragie intra-abdominale avec 
fiévre » (Rapport de M. Mondor). Bull. et Mém. Soc. Nat. Chir., 56, 1930, 

801.) 

2. Mocguor (P.), et Hamevin : « Torsion d’une frange graisseuse de 
Vappendice. » (Bull. et Mém. Soc. Nat. Chir., 56, 1930, 643.) 

3. Monpor: Dans Braine (J.). 

4, Trerny: « Torsion dune frange graisseuse de Dappendice » (Rapport de 
P. Moequot). (Bull. et Mém. Soc. Nat. Chir., 56, 1930, 984.) 
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COMMUNICATIONS 


| TUMEUR MALIGNE DU REIN A TYPE BLASTEME RENAL 
CHEZ UNE FEMME ADULTE 


par 
F. Busser, A. Cayla, J. Delon, J. Corcelle. 


Les tumeurs du rein a type blastéme rénal sont rares et se développent 
dans les premiéres années de la vie. Aussi est-ce un fait excéptionnel de 
les rencontrer chez l’adulte. Nous en rapportons un cas que nous venons 
d’observer récemment. 


M"* E..., martiniquaise de 32 ans, vient consulter le 15 mai 1937. Elle est 
en France depuis sept ans. 

Depuis quelques jours, elle présente une température a 38°, des arthralgies, 
des névralgies intercostales et elle a constaté l’apparition d’un ganglion sus- 
claviculaire gauche. 

L’examen ne révéle aucun signe physique. 

En raison de Vamaigrissement et de Vasthénie, on fait une radiographie 
pulmonaire, qui ne révéle aucune ombre anormale. 

Le 1° juin, les douleurs ont cessé, mais Vasthénie est plus importante ; 
la fiévre persiste, modérée. M"* E... est hospitalisée. 

Elle tousse, mais ne crache pas. 

Le ganglion sus-claviculaire gauche a augmenté de volume, comme une 
noisette. I] n’existe aucune autre adénopathie. I] n’y a rien de pulmonaire, 
rien au ceeur ; foie et rate sont normaux. Rien a l’appareil urinaire. Réflexes 
normaux. 

La numération et la formule leucocytaire 4 cette date sont normales :_ 


La cuti-réaction a la tuberculine est positive (vésiculeuse). 

Le 5 juin, apparition d’un nouveau ganglion dans le creux sus-claviculaire 
droit. 

Température entre 37 et 38°. 

Rien de nouveau a l’examen. 

Le 8 juin, la malade se plaint d’une vive douleur dans la région lombaire 
gauche avec irradiation descendante le long du trajet de l’uretére. 

Il existe un point douloureux costo-lombaire net. 

On apprend alors que la malade a déja eu, il y a quelques années, des crises 
douloureuses ressemblant 4 des coliques néphrétiques. mais du coété droit. 

On préléve aseptiquement des urines: absence de pus et de germes. 
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Le 11 juin, hématurie trés abondante. Hématurie totale, avec douleurs lom- 
baires droites. 

C’est alors que Von constate que le foie a grossi. Il déborde les fausses 
cétes de deux travers de doigts. Son bord inférieur est lisse et dur. 

De plus, on délimite, sous le foie, une autre masse qui donne le contact 
lombaire, et qui semble étre le rein. Elle est un peu mobile. 

Le 12 juin, Vhématurie est arrétée. 

Le 13 juin, apparition d’une dyspnée trés importante. La toux est incessante. 
Quelques crachats muqueux. 

Rien 4 Vauscultation, sauf quelques gros rales. 

Le 14% juin, la dyspnée, la toux, sont encore plus importantes. 

On trouve des rales humides dans les deux champs pulmonaires. a 7 

On décide de surseoir 4 la cystoscopie, devant la fatigue de la malade. af“. 

Le 15 juin, la respiration est a 45 par minute. ; a 

Le pouls A 120, la température 4 38°2. en 

La langue est séche, la soif vive. 

A Vexamen pulmonaire, il semble qu'il y ait un souffle amphorique, 4 la > 


pointe de ’omoplate gauche. 
Une radiographie pulmonaire révéle des lésions inapparentes vingt-six jours ' 
= 


plus tot. C’est une image de tuberculose broncho-alvéolaire, avec un peu de 
liquide pleural a droite. 

Bien qu’il n’existe pas de B. K. & examen direct des crachats, le diagnostic 
de tuberculose aigué broncho-pneumonique parait probable et l’on commence 
un traitement par l’allergine. 

L’aggravation est rapide. 

La dyspnée est des plus pénibles. 

L’expectoration reste minime et les crachats ne sont pas purulents. 

A Vauscultation, c’est un ensemble de rales diffus, ronflants et sibilants. 
A gauche, sous la pointe de l’omoplate, il existe un souffle amphorique. : 

La malade meurt le 19 juin, 4 17 heures. a 

Les derniers crachats sont conservés, on les inocule 4 un cobaye. A Texa- 7 
men direct et aprés homogénéisation, on ne trouve pas de B. K. 


Autopsie le 21 juin, 4 10 heures. — A Vouverture du thorax, gros épanchement 
pleural bilatéral 4 liquide citrin. 

Poumons : Sur leur surface, on constate de nombreuses taches de bougie, 
dures, criant sous le couteau. A la coupe on retrouve, en plein parenchyme pul- 
monaire, des nodules blanes, durs, qui ressemblent 4 des métastases néopla- 
siques. Les taches de bougie ont la dimension d’une piéce de 50 centimes, les 
nodules ont la grosseur les uns d’une noix, les autres d’une noisette. 

Aucune caverne, aucun caséum. 

Congestion agonique des bases et ceedéme important. 

Médiastin : Adénopathies trachéo-bronchiques et médiastinales importantes, — 
formant un bloc de ganglions durs non caséeux, bloc de la taille de deux poings. 

Péricarde et ceur: Il existe environ 75 a 100 centimétres cubes de liquide 
citrin dans le péricarde. Le cceur est normal. 

Foie : Il est gros. Sa forme est conservée. Sur sa surface, on trouve des taches 
identiques aux taches de bougie pulmonaires. A la coupe, on retrouve également 
des nodules bien limités, blancs, durs, mais non énucléables. 

Rate : Elle est normale. 

Pancréas normal. Il existe une adénopathie rétro-pylorique importante, gan- 
glion dur gros comme une noix. 

Rein droit: Tl est gros, sa forme est conservée, son pdle inférieur est plus | 
gros que le pole supérieur. 

A la coupe, tout le péle inférieur est constitué par une masse tumorale, sans 
capsule, mais bien différente du tissu rénal qu’elle ne semble pas envahir. De 
la grosseur d’un poing, la tumeur est ferme, dure. Elle est d’un blanc gris i 
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Rein gauche normal+r 

Intestins normaux. 

On recherche le ganglion sus-claviculaire gauche, on le préléve. 

L’examen histologique de la tumeur a donné les résultats suivants : 

A la périphérie de la coupe, il persiste un peu de tissu rénal reconnaissable. 

La tumeur, qui n’a pas de démarcation nette avec le rein, est formée de trois 
ordres de cellules : 

a) Des cellules conjonctives, fibroblastes pour la plupart assez évolués, avec 
collagéne plus ou moins dense. Les noyaux en sont allongés et certains pré- 
sentent des mitoses anormales. 

b) Des cellules épithéliales petites, foncées, arrondies ou ovalaires, compor- 
tant trés peu de protoplasme, mais & noyau volumineux et sombre; il existe 
de nombreuses anomalies cellulaires et nucléaires. 

c) En des zones plus limitées, des cellules plus grandes que les précédentes, 
plus pales et 4 noyau volumineux qui semblent étre des cellules indifférenciées. 

Ces divers éléments s’ordonnent entre eux d’une maniére comparable & celle 
que l’on observe dans les néphromes malins embryonnaires de l’enfant, et l’ar- 
chitecture de la tumeur peut étre résumée de la maniére suivante : 

Les cellules épithéliales se trouvent réparties soit en nappe (dont certaines 
sont nécrosées au centre), soit en amas plus petits, ou bien ébauchent des for- 
mations tubulaires plus ou moins anormales de forme et de dimensions, voire 
quelques trés rares glomérules. 

Les cellules conjonctives entourent les cellules épithéliales’ et sont d’autant 
plus évoluées vers le fibroblaste adulte avec collagéne abondant que les cellules 
épithéliales s’ordonnent plus nettement en formation tubulaire. Lorsque les 
cellules épithéliales sont en nappes indifférenciées, les cellules conjonctives sont 
rares ou trés peu évoluées; au contraire, dans les zones ot se trouvent de 
petits amas épithéliaux et des tubes, les cellules conjonctives sont trés riches 
en collagéne et semblent enserrer et étouffer la prolifération épithéliale. Il y a 
done un véritable paralléle dans la maturation de ces deux ordres d’éléments. 

Les cellules indifférenciées sont en plages assez rares et se transforment indif- 
féremment en éléments épithéliaux ou conjonctifs. 

Dans certains points, on trouve un infiltrat hémorragique discret. 

Dans toute l’étendue de la tumeur, on observe une infiltration lymphocytaire 
trés marquée. 

Les métastases pulmonaires, hépatiques et ganglionnaires, sont identiques 
entre elles et offrent la particularité d’étre formées uniquement de cellules 
é€pithéliales tassées les unes contre les autres sans aucune ordonnance architec- 
turale, trés foncées et présentant de trés nombreuses mitoses anormales. 

Par ailleurs, dans le foie et le poumon, phénoménes banaux de congestion 
hyposystolique. 

Le rein opposé est normal, si ce n’est un peu de congestion passive. 

Il ne s’agissait done aucunement de tuberculose. D’ailleurs, le 26 juillet, une 
hémoculture sur milieu Loewenstein, faite le 17 juin, était négative. 

Et, d’autre part, le docteur L. Gasne donnait les résultats suivants : 

Les deux cobayes inoculés le 19 juin (crachats et ganglion sus-claviculaire 
gauche) ont été sacrifiés le 14 septembre. Ils ne présentent aucune lésion sus- 
pecte. Le ganglion est complétement résorbé, il n’y a aucun tissu cicatriciel. 
Le crachat avait provoqué un chancre, dix jours aprés Vinoculation sans gan- 
glion. Guérison. 


Cette observation nous parait intéressante a plus d’un titre. 
Cliniquement, c’est un cancer du rein méconnu; le diagnostic le plus 
plausible, tant par l’examen somatique que par les signes radiologiques, 
était celui de tuberculose miliaire aigué et les signes urinaires étaient 
réduits au minimum. La marche en a été singuli¢érement rapide, un mois 
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au total, avec métastase généralisée, ce qui est rare dans les cancers du 

rein. 

Histologiquement, l’aspect est celui d’un dysembryome malin a type 
blasteéme rénal et non celui d’un épithélioma du rein. Or, les dysem- 
bryomes malins a type blasteme rénal (Simard) ou néphromes malins 
embryonnaires (Trapes) sont surtout connus chez l'enfant en bas age et 
chez le nourrisson; ils semblent alors nettement congénitaux et leur ori- 
gine embryonnaire n’est pas discutée. 

Chez l’adulte les cas en semblent trés rares, mais chaque auteur adop- 
tant une terminologie particuliére, la recherche bibliographique est 
malaisée. Le terme d’adéno-sarcome embryonnaire, proposé par Birch- 
Hirschfeld en particulier, et adopté par de nombreux auteurs, préte a 
confusion avec les sarcomes purs du rein. 

I] nous semble logique d’user de la méme terminologie chez l’adulte que 

_ chez Venfant, puisque la structure histologique est identique, structure 
qui est commandeée par celle du, tissu originel du rein : le blasteme rénal 
-embryonnaire. 
Nous référant a aspect histologique, nous avons jusqu’ici relevé dans 
la littérature, comme cas authentique chez l’adulte, ceux de : 

- Desnos (Journal d’Urologie, 11, 1921, p. 528), Keefe et Palmer (Boston 
Medical and Surgical Journal, 173, 1910, p. 943), Kilbane et Lester (Sur- 
gery Gynecology and Obstetric, 49, 1929 p. 710), dont Vaspect histolo- 
-gique est bien celui du blastéme rénal. 

Pour l’affirmer, et pour faire le diagnostic de tumeur maligne a type 
_ blastéme rénal, il faut trouver, comme dans le cas que nous rapportons, 
la présence de tissu épithélial et de tissu conjonctif, évoluant l'un et 

7 -Vautre 4 partir de cellules indifférenciées. Leur maturation plus ou moins 

- grande donne des aspects variables qui peuvent dérouter au premier 

abord. 

 Lrorigine de ces tumeurs est le blasteme rénal; quant a la cause méme 

de la multiplication cellulaire, c’est un probleme impossible a résoudre, 

de méme que nous ne savons pourquoi, celle-ci survient dans quelques 

cas rares a lage adulte. 

Tl nous a paru intéressant d’ajouter notre cas a la courte liste des 

_ tumeurs rénales de l'adulte identiques a celles de l’enfant. as 


TUBERCULOSE CONJONCTIVALE AVEC ADENOPATHIE SIMILAIRE 
CHEZ UN SUJET PORTEUR D’UN COMPLEXE PRIMAIRE ANCIEN 


par 
F. Bezangon, J. Delarue et Wolinetz. 
4 
Peut-on admettre sans réserves que chaque étape de la tuberculose 
> Saat est jalonnée par des aspects lésionnels qui lui appartiennent en 7. 


propre ? Que, réciproquement, un groupement lésionnel particulier suffit 
a caractériser un stade évolutif de l’infection bacillaire et qu’il en est la 
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L’observation suivante autorise 4 poser cette question, et tend a mon- 
trer que la genése et la forme des lésions tuberculeuses dépendent de fac- 
teurs sans doute plus complexes que la majorité des faits observés ne 
permet de le supposer au premier abord : 


G... (Claude), agé de dix-sept ans, travaillant le 25 octobre 1937, dans Date- 
lier de serrurerie ot il est apprenti, a éprouvé brusquement une douleur assez 
vive 4 Veil gauche. La géne ressentie aux mouvements du globe oculaire, la 
photophobie, le larmoiement devinrent tels en quelques minutes, que le travail 
dut étre interrompu sans délai. 

Malgré l’extirpation par un ophtalmologiste, quelques heures plus tard, d’un 
petit corps étranger, non métallique, d’une fine poussiére, découvert au voisi- 
nage de la caroncule, les troubles ne font que s’accentuer dans les jours sui- 
vants. Un important gonflement de la paupiére supérieure apparait, en méme 
temps que survient un exsudat séro-purulent abondant. Au bout de huit jours 
survient une légére tuméfaction de la région pré-auriculaire gauche, due A la 
présence d’un ganglion mobile et indolore. 

M. Rochon-Duvigneaud (1), consulté peu aprés a la Fondation ophtalmolo- 
gique de Rothschild, découvre, dans le cul-de-sac conjonctival supérieur, une 
petite ulcération entourée de quelques fins nodules acuminés de coloration 
rouge terne. Une biopsie du bord de l'ulcération est pratiquée; examen histo- 
logique des coupes qui nous en ont ¢té confiées montre, sous la conjonctive, des 
follicules tuberculeux typiques non caséeux. Nous n’avons pu mettre de bacilles 
acido-résistants en évidence dans ces nodules, mais la fixation du fragment au 
liquide de Bouin ote toute signification a cette recherche. 

Lorsque le malade nous est envoyé par M. Rochon-Duvigneaud a Vh5Spital 
Laénnec, le 4 décembre 1937, la blépharo-conjonctivite diffuse est en pleine 
voie de régression sous l’effet du traitement institué par M. Rochon-Duvigneaud. 
L’uleération du cul-de-sac palpébro-conjonctival est elle-méme en voie de rétro- 
cession. Mais l’adénopathie prétragienne, évidemment en rapport avec cette 
lésion oculaire, a changé de caractéres. Elle forme une petite masse verticale- 
ment allongée de 3 centimétres environ, bien visible en avant du tragus. La 
palpation n’y détermine pas de douleur et révéle une fluctuation nette: la 
peau, encore mobile sur l’adénopathie, est légérement rosée. La ponction de 
cet abcés froid ganglionnaire préléve un pus rougeatre, filant, non grumeleux, 
qui présente tous les caractéres histologiques du pus tuberculeux. La recherche 
des bacilles y est négative 4 l’examen direct et aprés homogénéisation. Les cul- 
tures du milieu de Pétragnani-Loewenstein resteront également négatives. Nous 
n’avons pu firer de conclusions de inoculation au cobaye que nous avons faite, 
animal en expérience ayant succombé au cours d’une épizootie. 

Nous apprenons par aillleurs que ce jeune homme a déja été examiné plu- 
sieurs fois depuis quelques années au dispensaire Léon-Bourgeois, dans des cir- 
constances que l’étude du dossier médical de sa famille nous permet de préciser. 

En 1933, son pére, avec lequel il avait toujours été en contact jusque-la, 
a été reconnu porteur d’une tuberculose pulmonaire ulcéro-fibreuse bilatérale. 
Notre malade, alors agé de treize ans, a subi l’examen prophylactique nécessité 
par cette découverte. Une cuti-réaction tuberculinique s’est montrée chez lui 
fortement positive, et les examens radiologiques pulmonaires pratiqués dont 
nous n’avons pu retrouver qu’un schéma — ont révélé une ou deux opacités de 
la partie supérieure de son poumon gauche. Envoyé en préventorium, il en est 
revenu en 1935, toujours porteur d’une cuti-réaction positive, pour rentrer dans 
le milieu familial 4 Paris, restant désormais en contact avec son pére phti- 
sique, jusqu’a la mort de celui-ci, en 1936. Depuis sa sortie du préventorium, 
il n’a présenté aucun incident pathologique notable. 

L’examen général ne montre pas chez lui de faits notables. C’est un jeune 


(1) A M. Rochon-Duvigneaud, 4 qui nous devons d’avoir pu étudier ce cas, 
nous exprimons ici tous nos remerciements. 
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homme grand et mince, nullement fatigué, non fébricitant. L°examen stéthacous- 
tique de son thorax ne révéle aucun signe pathologique. Mais la radiographie 
que nous pratiquons le 7 décembre 1937 montre d’une maniére évidente une 
atteinte pulmonaire antérieure et sous une forme particuliérement évocatrice. 
Au milieu du champ pulmonaire gauche se voit une opacité lenticulaire tres 
dense, 4 contour anguleux et net, réalisant Vaspect d’un petit foyer calcifié. 
Celui-ci est réuni par des opacités hilaires gauches superposées qui sont par- 
semées de plages trés denses de calcification. L’ensemble constitue Vimage 
typique de la séquelle d’un chancre d’inoculation pulmonaire ave¢ adénopathie 
similaire, d’un « complexe primaire » ancien. En outre, dans la région sous- 
apicale gauche, se voient deux petites opacités moins denses A contour moins 
précis, qui présentent trés exactement le siége, la disposition et le volume des 
foyers dits « post-primaires » par les auteurs de langue allemande. II n’existe 
pas d’autres anomalies radiologiques pulmonaires qui méritent d’étre notées. 

Une cuti-réaction tuberculinique, faite également le 7 décembre, se montre 
fortement positive, précoce, phlycténulaire, avec macule large comme une piéce 
de 2 franes. 

Nous avons revu tout récemment-le malade avant son départ pour le préven- 
torium ou nous avons décidé de ’envoyer pour quelques mois. Les lésions ocu- 
laires sont trés améliorées: il ne persiste plus qu’une légére hyperhémie de 
la conjonctive. L’adénopathie prétragienne a subi de méme une rapide rétro- 
cession, au point qu'il n’existe plus, dans la région préauriculaire. quun empa- 
tement trés localisé sous un tégument d’apparence normale. 


Notre observation se résume, en somme, dans la survenue inopinée, 
chez un garcon de dix-sept ans, de lésions conjonctivales tuberculeuses 
ulcéreuses, bient6t suivies par l’apparition d’une adénopathie pétra- 

_ gienne similaire évoluant vers la fonte suppurative froide. 

Cet ensemble réalise trés exactement la lésion bipolaire, le « com- 
__ plexe » lésionnel qui est, tant en médecine expérimentale qu’en patholo- 

- gie humaine, Considéré comme le test de la primo-infection tuberculeuse. 
A ce point que, dans l’ignorance oti l’on était tout d’abord du passé de 
notre malade, on pouvait penser que ces lésions oculo-prétragiennes 
_constituaient bien un « complexe primaire » extra-pulmonaire, et que 
notre observation pouvait s’ajouter aux cas de primo-inoculation cutanée 
ou oculaire, rapportés notamment par G. Milian et J. Delarue. par L. Ber- 


Mais l’intérét fondamental de notre observation réside dans ce fait que 
ce « complexe primaire » est survenu chez un sujet déja tuberculisé et 
_ «allergique » depuis au moins cing ans, fils d’un tuberculeux avec lequel 
‘il était encore en contact il y a un an, et déja porteur a la fois d’un 
« complexe primaire » pulmonaire et de foyers tuberculeux sous-api- 
caux dits « post-primaires » de Simon. 

Pour expliquer un tel paradoxe, il faudrait tout d’abord admettre —- si 


-adoptées — que notre malade s’est comporté, vis-a-vis de l’infection 
bacillaire conjonctivo-palpébrale récemment survenue, comme un orga- 
nisme neuf. Il faudrait accepter l’idée que la premiére atteinte tubercu- 
_leuse reconnue chez lui il y a cing ans s’est trouvée guérie, éteinte au 
point de lui permettre de manifester, 4 ’égard d’une réinfection ulté- 
un état humoral nouveau, semblable 4a celui. d’un organisme 
antérieure. 
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Or, si des exemples d’une telle rénovation ont pu étre observés expéri- 
mentalement, notamment par Albert Calmette, il n’en existe pas, a notre 
connaissance, de cas humains absolument probants. Moins que dans tout 
autre cas d’ailleurs, nous croyons acceptable ici une telle hypothése : la 
tuberculisation déterminée par la contagion familiale a été trop impor- 
tante chez notre malade pour ¢tre assimilée a ces infections discrétes 
dont on pourrait supposer, a priori, une guérison compléte: la cuti- 
réaction tuberculinique a été trouvée positive chez lui pendant trois 
années, 4 trois reprises consécutives, ce qui ne cadre guére avec une 
infection a caractére éphémére ; enfin et surtout, la radiographie du 
thorax, qui ne peut préter 4 aucune discussion comme les cuti-réactions, 
ne montre pas seulement l’image-séquelle d’un complexe primaire pulmo- 
naire calcifié, mais aussi des foyers lésionnels sous-apicaux « post-pri- 
maires » qui démontrent une diffusion du processus tuberculeux vrai- 
ment incompatible avee Vidée d'une extinction rapide de Vinfection 
bacillaire. 


Pour toutes ces raisons, il nous semble impossible d’admetire que les 
lésions conjonctivo-prétragiennes observées chez notre malade puissent 
avoir la signification d’un « complexe primaire >. 

Nous ne nous attacherons pas a souligner ici les caractéres qui séparent 
dailleurs les lésions que nous avons observées, de celles qui traduisent 
des infections tuberculeuses toutes récentes chez des sujets « neufs »; 
notons cependant que le rapide ramollissement suppuratif de la nécrose 
ganglionnaire, que l’absence de corps bacillaires dans celle-ci, ne sont 
guére l’apanage des lésions « primaires >. 

Ce que nous voulons seulement retenir, c’est que notre observation 
nous permet ainsi de nous convaincre que des organismes déja tubercu- 
lisés peuvent présenter des lésions accompagnées d’adénopathies simi- 
laires, et que, réciproquement, une altération tuberculeuse bipolaire n’est 
pas immanquablement le test d’une primo-infection. 

Le cas, assez démonstratif a cet égard, que nous rapportons ici, est-il 
réellement exceptionnel ? Si l’on met en paralléle la grande rareté des 
lésions oculo-prétragiennes en regard de la grande fréquence des foyers 
ganglio-pulmonaires, on peut se de mander si des faits analogues a celui 
que nous venons d’observer ne sont pas plus fréquents qu’on ne pourrait 
Vimaginer. Un certain nombre de constatations et de recherches que 
nous poursuivons actuellement pour répondre a cette question tendent a 
nous en persuader. Elles nous engagent aussi a chercher le déterminisme 
des lésions provoquées par linfection bacillaire dans d’autres facteurs 
que dans l’age de linfection tuberculeuse, et dans des réactions aller- 
giques imparfaitement connues. 


(Clinique de la Tuberculose. Professeur F. Bezancon.) : 


Discussion. — M. Bariéty. L’observation de MM. Bezancon et Dela- 
rue souleve un probleme dogmatique extr¢émement important : celui de 
la valeur d’une lésion type « complexe primaire », conime test dune 
primo-infection tuberculeuse. 

Pour inte rpréter des faits analogues , hous avec Troi- 
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sier que, dans certains cas tout au moins, il ne s’agit peut-étre pas d’une 
primo-infection au sens rigoureusement chronologique du terme, mais 
d'une lésion de « type primaire » sur terrain antérieurement tuberculisé 
et redevenu pratiquement vierge devant une seconde atteinte bacillaire 

apres une veritable « guérison biologique ». 


a 
L’APONEVROSE LATERALE DU RHINO-PHARYNX 
ET DE L’ORO-PHARYNX 
par 


tf P. Coulouma et A. Cazalas. 


La plupart des traités classiques ne consacrent que quelques lignes a 
Vétude de ’aponévrose péri-pharyngienne qu’ils représentent comme une 
couche celluleuse banale enveloppant le pharynx et constituant, en 
somme, son adventice. 

Sur certaines figures on lit bien : qponévrose latérale du pharyna, 
mais c’est en vain qu’on essaie de connaitre ses limites précises et en 
particulier ses rapports avec le fascia salpingo-pharyngien de Troltsch. 

Eseat, dans sa thése, considére l’aponévrose latérale comme la partie 
supérieure naso-pharyngienne des cloisons sagittales de Charpy, et la 
représente tendue d’avant en arriére du fond de la fosse ptérygoide a 
l'aponévrose prévertébrale. 

Jonnesco décrit: une aponévrose latérale moyenne ou fascia de 
Tréltsch constituée par la fusion, au-dessus du constricteur supérieur, 
des aponévroses intra et péri-pharyngiennes ; une aponévrose latérale 
externe qui recouvre la face externe du péristaphylin externe; enfin, une 
aponévrose latérale interne qui enveloppe en dedans le péristaphylin 
interne. 

lon s’en tient a ces données, il existerait effectivement, au niveau 
du rhino-pharynx, une aponévrose latérale. 

Mais la question n’est pas aussi simple. En effet, elle se complique du 
fait que Truffert a décrit dans étage oro-pharyngé une lame vasculaire, 
contenant les vaisseaux palatins ascendants et tendue depuis le bord 
antérieur du constricteur jusqu’a la carotide externe. Cette lame, d’aprés 
cet auteur, serait en continuité en haut, avec le fascia de Tréltsch, mais 
constituerait en bas une formation autonome, une entité anatomique. 

En présence dinterprétations aussi différentes et qui ont cours 
cependant —- au sujet de l’aponévrose latérale du pharynx, nous avons 
pensé qu’une étude anatomique s’imposail. Basée sur Vexamen d’une 

intaine de cadavres adultes, elle nous a conduit a cette conclusion 
- ferme qu’il existe une aponévrose latérale du rhino-pharynx et une apo- 
névrose latérale de Voro-pharynx, en continuité lune avec lautre et 
toutes deux parfaitement différenciées. 
Voici la description de ces deux formations anatomiques —— description 
a ailleurs succincte — en raison de l’aide précieuse de l’iconographie. 
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L’APONEVROSE LATERALE DU RHINO-PHARYNX 


= une lame fibreuse qui, comme son nom l’indique, double exté- 
rieurement la face latérale du rhino-pharynx musculaire. 

D’ailleurs; une couche cellulo-adipeuse plus ou moins développée la 

sépare du muscle péristaphylin interne en haut et du constricteur supé- 


Crochet 
cartit. 
Trpet-tond (2) 
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Fig. 1. Liaileron stylo-pharyngien et Vaponévrose latérale du rhino-pharynx 
(vue externe, cété droit). — La loge du péristaphylin externe a été ouverte. 
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Fascia sph.-pte.-phan 
de Weber Liek 


rieur en bas (fig. 2, 3, 6, 8, 9), qui constituent précisément la paroi mus- 
culaire de l’épipharynx. 

Elle est fixée en arriére sur la cloison stylo-pharyngienne (fig. 1, 8, 9), 
uu voisinage de son origine, c’est-a-dire 4 distance du muscle stylo-pha- 
ryngien. 

En avant, elle s’insére sur la trompe au niveau de la ligne d’union 
fibro-chondrale inférieure (fig. 1, 2, 3, 4, 6) et, au-dessous de cet organe, 
sur Paile interne de l’'apophyse ptérygoide, au niveau de son bord pos- 
térieur (fig. 1, 2, 8, 9). 


980 SOCIETE ANATOMIQUE DE PARIS S. A. 128 
: 
we 
— 
— arc = 
Stylo- pha: \\ \ 
F 
| 
— ex 
su 
pl 
tet 
ma 
— ph 
| 


S. A. 129 SBANCE DU 3 FEVRIER 1938 221 
Toutefois, avant d’atteindre cette ligne d’insertion antérieure, elle ren- 

contre le muscle péristaphylin externe, dont elle tapisse la face profonde 

(fig. 1, 2, 4, 6, 8, 9). Aussi la plupart des auteurs ont-ils considéré 

qu’au niveau du bord postérieur de ce muscle l’aponévrose latérale du 

rhino-pharynx se dédoublait en un feuillet profond ou interne (fascia 

de Tréltsch — qui représente, en somme, l’aponévrose latérale, telle que 

nous venons de la décrire — et un feuillet superficiel ou externe (fascia 

de Weber-Liel) tapissant la face externe du péristaphylin externe. ies 


Tr. pet. rond 


saillante 
fascia 


Sphé - pter-ph. 
de Weber Lie! 


Tascia Sa)-pte-nha 
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L’aponévrose latérale du rhino-pharynx avec ses trois feuillets : le 
fascia salpingo-ptérygo-pharyngien (Tréltsch), sphéno-ptérygo-pharyngien 
(Weber-Liel), fovéo-pharyngien (Worms, Coulouma et Vanvarseveld) (vue 
externe, cété droit). 


Il convient de remarquer que cette conception fa ohylin 
externe un muscle du rhino-pharynx, alors qu’il ne s’insére méme pas 
sur la trompe chez certains Mammiféres et qu’il est innervé, non par le 
plexus pharyngien, mais par le trijumeau, comme les muscles mastica- 
teurs. 

Personnellement, nous ne partageons pas l’opinion de ces auteurs, 
mais toutefois, pour la facilité de la description, nous allons admettre que 
le fascia de Weber-Liel fait partie de l’aponévrose latérale du rhino- 
pharynx, au méme titre que le fascia de Tréltsch. 
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Tous deux sont triangulaires, comme le muscle qu’ils enveloppent, et 
leur célé postérieur (fig. 1 et 2), tendu de l’épine du sphénoide au cro- 
chet de Vaile interne de l’apophyse ptérygoide, répond au bord posteé- 
rieur du péristaphylin externe. 

Le fascia de Weber-Liel (fig. 1 et 2) fixe son cété supérieur a Ja por- 


Fascia salp-pter-pharyngien 


Toss de 
de Tro Itsch Rosenm 


Salp ph. Fibreuse phar. 
Staph-ph 
Fic. 3. — L’aponévrose latérale du rhino-pharynx. Les fascias salpingo-ptérygo- 


pharyngien et fovéo-pharyngien (vue interne, cdté droit). 


tion sphénoidale de la base du crane, en dedans du trou petit rond et du 

trou ovale, depuis la fossette scaphoide jusqu’éa l’épine du sphénoide. 

Son célé antérieur s’insére sur la face externe de l’aile interne ptéry- 

goidienne, en dehors de la fossette scaphoide et en dedans de la fosse 

ptérygoide. C’est done un fascia sphéno-ptérygo-pharyngien. 

Quant au fascia de Tréltsch (fig. 1 et 2) dont les ouvrages il faut bien 
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le reconnaitre ne donnent aucune description précise, son cdété supé- 
rieur se fixe, comme nous Il’avons indiqué plus haut, sur la trompe d’Eus- 
tache, a union du cartilage et du bord inférieur de la fibreuse, tandis 
que son cété antérieur s’attache sur le bord postérieur de Vaile ptérygoi- 
dienne interne. D’ot: le nom de fascia salpingo-ptérygo-pharyngien que 
nous avons donné au fascia de Tréltsch pour rappeler sa (triple insertion: 


toe doustuboire 


La loge du péristaphylin interne (coupe perpendiculaire 
a de la trompe). 


sur l’aponévrose latérale du rhino-pharynx, la trompe d’Eustache et 
lapophyse ptérygoide. 
Il y aurait encore a décrire un troisiéme fascia annexé a l’aponévrose 
latérale du rhino-pharynx et sur lequel nous avons déja attiré l’atten- 
tion (1): le fascia fovéo-pharyngien. Nous nous bornerons 4a signaler 


(1) Worms, Cov_touma et VANVARSEVELD : « La trompe d’Eustache et la région 
pharyngo-tubaire. » (Bull. de la Soc. d’Anthropologie de Paris, t. VII, 8° série, 
1936.) 

Worms, Covtouma et VANVARSEVELD: « La loge du péristaphylin interne. » 
(C. R. Ass. Anat., Congrés de Marseille, mars 1937.) 
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qu’il amarre en quelque sorte, au-dessus du constricteur supérieur 
(fig. 2, 3), la fossette de Rosenmiiller 4 l’aponévrose latérale et constitue 
la paroi postérieure et inférieure (fig. 2, 3, 4, 5, 6, 8) de la loge du péris- 
taphylin interne. 

Si maintenant nous envisageons, dans son ensemble. cette aponévrose 
latérale du rhino-pharynx, dont nous venons de préciser les insertions, 
nous constatons, aussi bien sur des coupes frontales (fig. 6) qu’horizon- 
tales (fig. 8 et 9), qu’elle sépare deux espaces celluleux. 

L’externe représente l’espace latéro-pharyngien antérieur, prestylien 


Fic. 5. — L’aréte fibreuse du pharynx (vue postérieure schématique, cété droit). 
Elle amarre le paquet vasculo-nerveux du cou dans son segment cépha- 
lique, au pharynx, 4 Vunion de ses parois postérieure et latérale. 


ou para-amygdalo-tubaire (1), dans son étage supérieur, étage que nous 
avons nommé para-tubaire. 

L’interne, par contre, fait partie intégrante de la paroi latérale du 
rhino-pharynx et n’est autre que l’étage supérieur rhino-pharyngé ou 
sous-tubaire d’une région que nous avons désignée sous le nom d’espace 


. méta-amygdalo-sous-tubaire (2). Il se trouve placé entre l’aponévrose en 


(1) Tandis que l’étage supérieur, para-tubaire (a distance de la trompe) de 
espace para-amygdalo-tubaire, répond au rhino-pharynx, son étage inférieur 
para-amygdalien (a distance de l’amygdale) répond a l’oro-pharynx. 

(2) L’espace méta-amygdalo-sous-tubaire comprend deux étages: Tun supé- 
rieur, sous-tubaire, situé au niveau du rhino-pharynx, au-dessous de la trompe ; 
Vautre inférieur, méta-amygdalien, qui répond a Poro-pharynx et représente l'un 
des trois espaces — le moyen — en rapport avec l’amygdale (l’interne est le péri- 
amygdalien et l’externe le para-amygdalien). 
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dehors et la paroi musculaire du pharynx en dedans. Or, au niveau du 
rhino-pharynx, cette paroi musculaire est constituée, en haut par le 
péristaphylin interne et, en bas, par le constricteur supérieur (fig. 2 et 6). 


S. A. 133 


Lat phox. 


ct palal. ape. 


Fic. 6. L’espace para-amygdalo-tubaire ou prestylien. Ses rapports avec la 
loge du péristaphylin interne, lespace pharyngo-pharyngien supérieur et 
espace méta-amygdalien (coupe vertico-transversale de la paroi latérale 


Aussi avons-nous distingué, dans l’étage supérieur de l’espace interne, 
deux segments séparés par le fascia fovéo-pharyngien : lun supérieur, 
qui répond a la loge du péristaphylin interne (fig. 8); ’autre inférieur, qui 
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représente l’espace pharyngo-pharyngien supérieur (tig. 6 et 9) en rap- 
port avec le constricteur. 

En terminant, nous désirons insister tout particuliérement sur ce fail 
que l’aponévrose latérale du rhino-pharynx, en arriére, s’insére effective- 
ment sur la cloison stylo-pharyngienne ef non sur l’aponévrose préver- 
teébrale. Nous rappelons, en effet, que la cloison sagittale de Charpy n’est 
pour nous (1) que la face interne du manchon vasculo-nerveux jugulo- 
carotidien, soudée en arriére a l’aponévrose prévertébrale et en avant au 
pharynx, au niveau de son aréte fibreuse (fig. 5, 8, 9), A ’union de ses 
parois latérale et postérieure. 

Il s’ensuit done que l’aponévrose 


latérale du rhino-pharynx ne saurait, 


Abces latéro-pharyngien (figure 
et légende d’aprés Truffert) @n Canvuyrt : 
Les maladies du pharynx. Masson, 1936 
p. 389). — 1, temporal. 2, ptérygoidien 
externe. 3, masséter. 4, ptérygoidien in- 
terne. 5, péristaphylin externe. 6, aponé- 
vrose inter-ptérygoidienne. 7, maxillaire 
inférieur. 8, aponévrose cervicale superfi- 
cielle se dédoublant en haut pour consti- 
tuer la loge des masticateurs (7’). 9, ap. 
cervicale moyenne englobant le stylo-hyoi- 
dien et le digastrique (11). 10, stylo- 
pharyngien et m. styloglosse. 12, lame vas- 
culaire limitant la loge viscérale et mon- 
tant englober la trompe d’Eustache pour 
constituer le fascia salpingo-pharyngien. 
13, siége de Vabcés sous-amygdalo-tubaire. 
Les fléches indiquent les fusées : l’externe, 
vers la loge sous-maxillaire, interne vers 
la loge viscérale cervicale. 


en aucune facon, étre considérée comme limitant en arriére un espace 


rétro-pharyngien en communication — ainsi que le représentent la plu- 
part des ouvrages — avec l’espace pharyngo-pharyngien supérieur. 


Les espaces rétro-pharyngien et pharyngo-pharyngien sont nettement 
séparés (fig. 4, 5, 6, 8) par Varéte fibreuse du pharynx. L’aponévrose 
latérale de Voro-pharynx mérite bien son nom: c’est une formation 
uniquement en rapport avec la paroi latérale du pharynx. 


L’APONEVROSE LATERALE DE Il’ORO-PHARYNX 


C’est une lame (fig. 6, 10, 12) placée au voisinage presque immeédiat de 
la paroi musculaire latérale de l’oro-pharynx, c’est-a-dire du constricteur 
supérieur, dont il est cependant facile de la décoller -—— lame porte-vais- 
seau car elle contient la palatine ascendante. 


(1) Worms, Covtouma, VANVARSEVELD et CazaLas : « Conception et systématisa- 
tion des espaces péripharyngiens. » (Arch. d’Anatomie, Strasbourg, février 1938.) 
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En avant, elle présente les mémes attaches que le constricteur, et 
comme lui s’insére sur le ligament ptérygo-maxillaire (fig. 10, 12) et l’ex- 
trémité postérieure de la ligne oblique interne du maxillaire inférieur. 
Au niveau de cette ligne d’insertion antérieure, elle se continue avec 
l'aponévrose inter-ptérygoidienne. 
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N.cont. 

Fic. 8. L’aponévrose latérale du rhino-pharynx. L’étage supérieur para- 
tubaire de Vespace préstylien. La loge du _ péristaphylin interne (coupe 
horizontale du pharynx passant par le pavillon de la trompe, cété droit). 
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En arriére, elle se trouve fixée sur la cloison stylo-pharyngienne, en 
général en dedans ou au niveau du muscle stylo-pharyngien (fig. 10, 12). 
En bas, elle parait se terminer, dans la plupart des cas, au voisinage de 
_la partie inférieure du constricteur (fig. 6), par une solide adhérence a ce 
muscle. 

En haut, elle se continue avec l’aponévrose latérale du rhino-pharynx 
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(fig. 6) et présente exactement la méme situation (cf. fig. 8, 9, 10) que 

celle-ci en coupe transversale. 

Cette derniére notion est capilale et justifie pleinement le nom d’aponé- 
vrose latérale de l’oro-pharynx que nous avons donné a cette formation. 
De plus, elle marque au coin l’erreur de conception de Truffert. 

Cet auteur, en effet, qui décrit, au niveau de l’oro-pharynx, une lame 
vasculaire contenant les vaisseaux palatins ascendants, et tendue (fig. 11) 
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Fic. 9. — L’étage supérieur para-tubaire de Vespace préstylien. L’espace pha- 
ryngo-pharyngien supérieur (coupe horizontale du pharynx passant au-des- 
sous de Vorifice tubaire pharyngien, cdté droit). 


depuis la carotide externe jusqu’au bord antérieur du constricteur supé- 
rieur, a voulu faire de cette formation une entité anatomique n’apparte- 


nant pas a la paroi pharyngée. Or, il a admis sa continuité avec l’aponé- 
vrose latérale du rhino-pharynx, dans son iconographie (fig. 7) et dans 
son texte (1): « En haut, elle constitue un sillon compris entre le plan- i 


(1) Trurrert, in Canvyt : Les maladies du pharynx. Masson, 1936. 
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cher de la trompe et le fascia salpingien de Troltsch. » —- « Lame 
vasculaire limitant la loge viscérale et montant englober la trompe d’Eus- 
tache pour constituer le fascia salpingo-pharyngien. » D’ow son erreur. vs 
Envisagée maintenant dans son ensemble, cette aponévrose latérale de / 
Voro-pharynx, comme l’aponévrose latérale du rhino-pharynx, sépare deux 5 


Ap 
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Fie. 10. L’aponévrose latérale de Voro-pharynx (coupe horizontale du pha- 


rynx passant par lamygdale). Elle sépare Vespace préstylien (étage 
para-amygdalien) de Vespace méta-amygdalo-sous-tubaire (étage méta- 
amygdalien). 


spaces celluleux qui appartiennent, lexterne, au latéro-pharynx, et l’in- 
terne, a la paroi pharyngée elle-méme. 

i L’externe n’est autre (fig. 6, 10, 12) que l’étage inférieur para-amygda- 

’ lien de espace que nous avons désigné sous le nom de para-amygdalo- 
__ tubaire (espace préstylien ou latéro-pharyngien antérieur des classiques). 
interne représente J’étage inférieur (fig. 6, 10, 12) méta-amygda- 


Fig. 11. — Coupe horizontale de Uétage 
céphalique. Figure et légende d’apreés 
Truffert (in Canvyt : Les maladies du 
pharynx. Masson, 1936, p. 388). - 
1, aponévrose cervicale superficielle 
et ses muscles. 2, loge des mastica- 
teurs incluse dans cette aponévrose. 
3, aponévrose cervicale moyenne et 
les muscles digastrique et stybo-hyoi- 
dien. 4, fascia musculo-aponévrotique 
peaucier. 5, loge parotidienne. 6, loge 
ganglionnaire. 7, loge rétro-viscérale. 
8, espace para-amygdalien (espace la- 
téro-pharyngien viscéral). 
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12. — L’aponévrose latérale de Voro-pharynx (coupe horizontale du pha- 
rynx passant par l’amygdale droite). — A son intérieur chemine la pala- 
tine ascendante et la voie lymphatique palato-faciale de Vamygdale et 
de la trompe. 
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lien ou pharyngo-pharyngien — puisqu’il est compris entre le constric- 
teur supérieur en dedans et l’aponévrose latérale de l’oro-pharynx en 


dehors — (1) de l’espace méla-amygdalo-sous-tubaire dont nous avons 
précédemment parle. 


CONCLUSIONS : 


La paroi latérale du pharynx musculaire, dans ses étages nasal et 
buccal, est limitée en dehors par une aponévrose, le plus souvent nette- 
ment différenciée, et qui mérite le nom d’aponévrose latérale du rhino- 
pharynx et de loro-pharynz. 

Cette aponévrose s’étend depuis la partie inférieure du constricteur 
jusqu’a la trompe d’Eustache. Au niveau du péristaphylin externe tout se 
passe comme si elle se dédoublait, pour engainer ce muscle, en un feuil- 
let profond salpingo-ptérygo-pharyngien (fascia de Tréltsch) et un feuil- 
let superficiel sphéno-ptérygo-pharyngien (fascia de Weber-Liel). Un peu 
en aval de ce muscle, il s’en détache d’autre part un fascia, fovéo-pha- 
ryngien, qui amarre la fossette de Rosenmiiller. 

A son intérieur ou a son contact immédiat chemine l’artére palatine 
ascendante. 

En dehors d’elle se trouve l’espace latéro-pharyngien antérieur ou pré- 
stylien, que nous avons nommé para-amygdalo-tubaire, avec ses deux 
étages : Yun supérieur, rhino-pharyngé ou para-tubaire; l’autre inférieur, 
oro-pharyngé ou para-amygdalien. 

En dedans delle existe un espace décollable, méta-amygdalo-sous- 
inbaire, faisant partie intégrante de la paroi pharyngée et comprenant : 
un élage inférieur, méta-amygdalien, situé entre l’'aponévrose latérale de 
loro-pharynx et le constricteur supérieur; un étage supérieur, dédoublé 
par le fascia fovéo-pharyngien, en un segment supérieur — loge du péri- 
staphylin interne — et un segment inférieur ou pharyngo-pharyngien, qui 
répond au constricteur. 


(Travail du Laboratoire d’Anatomie de Lille.) 


(1) Covutouma: « La systématisation des espaces péri-méta et para-amygda- 

liens ; leur intérét clinique. » (Echo médical du Nord, 27 novembre 1937.) 
Piguet et Coucouma : « Les suppurations isolées dites préstyliennes. » 

- de la Soc. belge d’O. -R. -L., Bruxelles, juillet 1937. Société d’O.-R.-L. de 
aris, décembre 1937.) 
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